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ASSEMBLEE GENERALE ANNUELLE 
PRESIDENCE DE M. MENETRIER, président 


L’assemblée générale est ouverte a 17 heures. 


Compte rendu financier 4 la vingt-troisiéme Assemblée générale 
du 18 mars 1935 


MES CHERS COLLEGUES, 


J’ai Vhonneur de vous présenter dans le tableau ci-dessous le 
résumé des Recettes et des Dépenses effectuées depuis la précé- 
dente Assemblée générale jusqu’au 10 mars 1935. 
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RECETTES 


Reprise du solde des recettes au 
Versement sur legs Roullier .... 


Colisations recouvrées : 
100 


750 
.-1934 : 242 cot....... 12.109 
-'934: 1 Donateur.... 100 
#9934: 1 Rienf......... 1.050 
1 Associé...... 10 


Compte de Masson et Cv : 


Bulletin, abonnementet vente au 
numéro, annonces, rembourse- 
ments, extraits suppléementaires 

Revenu de 15 obligations au por- 
teur, 4,50 0/0. Caisse autonome 

Revenu du fonds de Réserve. 

Intérets sur dépots en Banque au 
31 décembre 1921 


Total des recetles,.... 


6. 
100.000 


22.8 


171 


5.360 


AISE 


17 


» 


35 


484.096 75 


POUR LETUDE DU CANCER 


DEPENSES 


Ajouté au fonds de réserve fr. 67,50 


tr. A, jouissance février 1924... 
Achats de rentes avec les fonds 
provenant du legs Roullier : 
Frs 6.750, Rente Francaise 4,50 0.0 

1932, tr. A, jouissance aout 1934 

101 obligations de 1.000 fr., Nord 
5 0/0 1933, jouissance juin 1934, 

101 obligations de 1.000 fr. P.L.M. 
5 00 1933, jouissance juin 1934, . 

50 obligations de 1.000 fr. Afrique 
Equat. Francaise 5,50 0.0 1933, 
jouissance juin 1924..... ‘ 

10 obligations de 5,000 fr. Afrique 
Occid. Francaise 5,50 00 1933, 
jouissance juin 1934. 

Subventions aux Labor: iloires 


MM. 


| Facture Wendling (reliure)..... 

| Facture Trecult (papeterie) et pa- 
|  peterie secrélariat. oes 
apelerie ‘Trésorier (circulaires 

et recus). 

Frais de Seeré tariat t Général. 
Frais de Secrétariat.... 
Timbrage de recus..... 


Compte de Masson et C° 
Impressions, papiers,  illustra- 
tions, brochage, frais d’expédi- 
tion, exploitation et frais di- 
Frais ds recou- 
vrements postaux, compte de 
chéques postaux, acquils, tim- 
bres, chéques ¢trangers, man- 
dats en retour, surtaxes, cle.... 
Frais de transfert pour mise 
au nominatif des Obligations 
Nord et P..L. 
Timbres récépissés de depot 
Commission de compte de Banque 
Impéts sur intérets de Banque 
au 31 décembre 


des 


COR 


de Rente Francaise, 4,50 0/0 1932, 
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190 
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Les recettes inemployées s’élévent done a ...... 9.356 » 


A cette somme s’ajoutera, s’il vous convient, le pro- 
duit de la négociation possible, au cours de l’exer- 
cice, de 15 obligations au porteur 4,50 % de la 
Caisse Autonome d’Amortissement, ¢mises 4 
935 fr., dun capital nominal de 1.000 fr. et d'une 


valeur & ce jour d’environ ............... 14.355 » 


el le revenu de ces obligations (675 fr.) pour le 
‘as oll vous n’estimeriez pas nécessaire la négo- 


ciation au cours de Vexerciece ...... mémoire 


Mot il faut déduire, conforméement nos Statuts : 


1° la sommic de 200 fr. 239 62 
reliquat: non employé proven: ant du 
préeeédent exercice ; 

2° la somme de 735 fr. 75 ...... ; 785 75 
reliquat non employé provenaut ‘des 
fonds du Legs Roullier ; 

3° la somme de 2.261 fr. 40 .......... 2.281 40 
représentant un dixiéme des revenus 
de Vexereice 1934, 


Il restera alors au erédit de notre Association. ... 20. 


A cette somme s’ajouteront les revenus du Fonds 
de Réserve pour les échéances (avril 1985 a 


404 


sans prejudice du revenu des sommes a omaha er 
et du montant des cotisations A reecouvrer ...... mémoire 


C’est done, sauf mémoire, la somme de .......... 54. 


qui demeurera disponible pour couvrir les dépenses 
de Vexercice 19385. 


Demeurent impayées 2 cotisations pour lexercice 1931, 


393 23 


6 coli- 


sations pour Vexercice 1982, 11 cotisations pour Vexercice 1933 


et 21 cotisations pour Vexercice 1934. 
Notre Fonds de Réserve est actuellement constitué 


par les 


litres ci-aprés déposés sous le dossier de notre Association chez 


MM. de Rothschild fréres : 
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10.115 fr. de Rente Francaise 3 % nominative. 

715 fr. de Rente Francaise 4 “% 1918 nominative. 

215 fr. de Rente Francaise 1920 amortissable, nominative. 

7.141 fr. 50 de Rente Francaise 4,50 % 1932, Tr. A, nominative. 

45 fr. de Rente Francaise 4,50 % 1932, Tr. B. 

157 fr. 50 de Rente Francaise 4,50 % 1932, Tr. B, nominative. 

50 obligations de 1.000 fr. 5,50 % 1933, Afrique Equat. Fran- 
caise, nominatives. 

10 obligations de 5.000 fr. 5,50 % 1933, Afrique Occident. Fran- 
caise, nominatives. 

101 obligations Nord 5 % 1933 A, nominatives. 

101 obligations P.-L.-M. 5 % 1933 A, nominatives, 
sans préjudice des 15 obligations au porteur 4,50 % de la Caisse 
Autonome d’Amortissement qu’il vous sera loisible de négocier 
immédiatement en cas de besoin. 


Bulletin. — Membres 


Nous avons publi¢é, en 1934, 80 pages de moins qu’en 1933, ce. 
qui est peu de chose, si ’on songe que nous avons dans lannée 
6 Bulletins au lieu de 8 pour les années préeédentes. 

Le recouvrement des cotisations a produit une somme de 
15.360 franes. 

Les membres présents Assemblée générale sont d’accord 
pour mettre les frais de recouvrement des cotisations en retard a 
la charge des membres. 

La facture de la Maison Masson s’¢léve 4 64.755 franes alors 
que les recettes enregistrées par notre Editeur ne s’élévent qu’a 
37.644 franes, Pédition du Bulletin se solde done par un deéficil 
de 27.111 franes. 

Le nombre des abonnés est de 296 contre 302 en 1933. 

Le nombre des services gratuits ou des échanges est resté sen- 
siblement le méme, 122 contre 125 en 1933. 

Le tirage du Bulletin est resté fixé a 950. 

Le nombre des membres de lAssociation pour Etude du 
Cancer est de 289 : 9 membres d’honneur, 1 membre bienfaiteur, 
5 membres donateurs, 138 membres titulaires, 135 membres cor- 
respondants et 1 membre associé. 

Il reste done 12 places de membres titulaires disponibles, puis- 
que le nombre des titulaires ne peut pas dépasser 150. 
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Subventions 


L’assemblée générale a autorisé la distribution de subventions 
aux laboratoires de M. le Professeur Regaud (3.000 franes), de 
M. le Professeur Roussy (3.000 franes), de M. le Professeur Cor- 
nil (2.500 franes), de M. Cailliau (2.500 frances), de M. Ladreyt 
(1.000 franes). 


Elections 


Bureau de l’Association. — Le Bureau ayant ¢té nommé en 
1934 pour deux années, il n’y a pas lieu de procéder a de nou- 
velles élections. 

Le Bureau de PAssociation reste done ainsi composé : 


President : M. MENETRIER. 
Vice-Président M. REGAuDb. 
Secrétaire général M. OBERLING. 
Secrétaire : Mme LABORDE. 

Trésorier : M. bE ROTHSCHILD. 
Archiviste : Mile GAUTHIER-VILLARS. 


Conseil d’Administration. Les membres sortants el rééli- 
gibles pour le renouvellement d’un quart du Conseil sont : 
MM. Beéclére, Brault, Hoche et Lion. Le Bureau propose leur 
réélection et la nomination de M. Gernez, en remplacement du 
Professeur Petit, démissionnaire. 


Conseil dAdministration 


BECLERE, LEROUX. 
BoRREL, Lion. 

BRAULT. PIERRE MARIE. 
DARIER. MAwas. 
PIERRE DELBET. MENETRIER. 
Mile GAUTHIER-VILLARS. NOULENS. 
GERNEZ, OBERLING. 
HOCHE. REGAUD. 
HUGUENIN. ROTHSCHILD. 


Mme LaBporpe. Roussy. 
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Commission permanente de Travail et de Recherches. — Les 
membres sortants et rééligibles pour le renouvellement annuel 
Wun tiers de la Commission permanente sont : MM, Chevassu et 
Darier. Le Bureau propose leur réélection et la nomination de 
M. Mallet, en remplacement de M. Durante, décédé, et de M. Cail- 
liau, en remplacement de M. Petit, démissionnaire. 

Les propositions du Bureau sont adoptées & Punanimiteé. 


Commission de Travail et de Recherches 


BELOT. MALLET. 
CAILLIAU. MENETRIER. 
CHEVASSU. OBERLING, 
DARIER. REGAUD. 
PIERRE DELBET. Roussy. 
HARTMANN. RUBENS-DUVAL. 


Mme LABORDE. 


M. le Président rend compte de la réunion du Comité de 
PUnion internationale contre le Cancer qui a décidé de proposer 
a Assemblée générale, qui se tiendra a Paris le 4 mai 19385, la 
nomination comme délégué scientifique du Président de l’Asso- 
ciation francaise pour Etude du Cancer. 
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Les mastites carcinomateuses 


et leur traitement 


PAR 


H. HARTMANN, Th. BERTRAND-FONTAINE ct P. GUERIN 


Sous le nom de maslile carcinomateuse, Klotz (1), en 1869, a 
altiré Pattention sur une tumeur du sein & marche trés rapide. 
Le sein est gonflé en totalité, il est’ tendu, cedémateux, rouge, 
chaud a la main. Sa consistance est uniforme ; en aucun point 
on ne sent de véritable tumeur. La marche de la maladie est si 
rapide que souvent le médecin non prévenu croit & une lésion 
inflammatoire, & un abcés. C’est ce qui était arrivé chez une de 
nos malades, venue nous trouver de la part de son médecin pour 
faire ouvrir un abeés. 

De pareils cas qui se rencontrent surtout au cours de la gros- 
sesse sont rares. Ce qui est plus fréquent, c’est de voir des faits 
du méme ordre, mais 4’ marche moins rapide, dans lesquels 
cependant, il est, comme dans les cas préeédents, impossible de 
sentir nettement une tumeur au milieu dun sein pris en masse, 
rouge et oedémateux. 

Ces mastites carcinomateuses ne correspondent pas a une 
variété anatomique spéciale de cancer du sein. Les examens his- 
tologiques que nous avons pratiqués dans 10 cas observés au 
cours des 15 derni¢res années nous ont montreé : 

1 épithélioma mégacellulaire. 

2 é¢pithéliomas colloides. 

1 épithélioma a cellules indépendantes. 

1 épithélioma atypique. 

3 épithéliomas alvéolo-trabéculaires. 
2 épithéliomas glandulaires au stade de diffusion. (Dans 


(1) Krorz, — Inaugur. Dissert, Halle, 1869. 
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deux derniers cas, c’est & peine si l'on peut parler d’épithélioma 
glandulaire ¢tant donné le petit nombre d’arrangements acineux 
qui existaient). 

Les mastites carcinomateuses ne sont done pas la signature 
dun type histologique particulier de tumeurs du sein ; elles ne 
constituent qu’une modalité évolutive. Ce qui est propre a la 
mastite carcinomateuse, ce qui la différencie du) cancer mam- 
maire banal, c’est la dissémination des éléments tumoraux dans 
toute Vétendue du sein. Dans le cancer mammaire banal, il existe 
un noyau tumoral localisé, associé 4 quelques envahissements 
lymphatiques plus ou moins nombreux, plus ou moins discrets, 
parfois méme inexistants. Dans la mastite carcinomateuse se 
trouve réalisée, par les éléments tumoraux, une véritable injection, 
non seulement des grandes voies lymphatiques, mais méme des 
plexus intra et sous-dermiques. Cette oblitération lymphatique 
intense déclanche presque fatalement des troubles dans la circu- 
lation de la lymphe. De la un cedéme dissociant les cellules néo- 
plasiques comme le montre la figure 1, oeedéme qui est en grande 
partie responsable de augmentation rapide de volume du sein, 
de sa consistance suifeuse, de son aspect rosé, pseudo-inflamma- 
loire. 


En méme temps que lon constate les modifications que nous ° 


venons de mentionner du coté du sein, on trouve dans laisselle 
des masses plus volumineuses qu’éa Vordinaire, englobées dans 
un empatement que l’on ne voit pas habituellement dans les adé- 
nopathies du cancer du sein. 

Dans cette forme de cancer, lintervention sanglante, bien loin 
de soulager les malades, ne fait, en général, quaggraver leur 
état. Presque immédiatement aprés Vopération, des rougeurs 
apparaissent sur le thorax ; il semble qu’on se trouve en_ pré- 
sence du début dune éruption eczémateuse. Rapidement, les 
parties s’infiltrent, de petites uleérations multiples apparaissent, 
des indurations en nappe s’étendent 4 une grande partie du tho- 
rax. On est en présence de la lésion si pénible, que lon a décrite 
sous le nom de squirrhe en cuirasse. 

J’ai_ eu Poccasion d’observer plusieurs fois cette évolution au 
cours de mon internat, aussi me suis-je abstenu, pendant des 
années, de toute intervention chez de pareilles malades. Le jour 
out la radiothérapie est entrée dans la pratique, j’ai eu Vidée de 
soumettre les mastites carcinomateuses 4 Taction des rayons X. 
Ma premi¢re observation date de 1919 el, dés Pannée suivante, 
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jen ai communiqué le début a la réunion de la Société interna- 
tionale de Chirurgie de 1920. 


OBSERVATION I. — Mme P..., 48 ans, que j’avais opérée 15 ans aupa- 
ravant de salpingite suppurée droite, revient me consulter le 5 dé- 


Fig. 1. — Mastile avant irradiation. — Epithélioma atypique a cellules 
réguliérement arrondies, isolées dans un stroma lache, @démateux, avec 
infiltration lymphocytaire diffuse (gros. 450/1). 


cembre 1919 parce que son médecin lui a dit qu’elle avait un abcés 
du sein, Celui-ci avait commencé a grossir vers le milieu de novem- 
bre, puis avait pris un aspect oedémateux, une coloration rouge, sans 
que cependant elle éprouvat de réelles douleurs a@ son niveau. 

Je constatai, & droite, un sein volumineux, tendu, présentant dans 
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son ensemble une consistance assez ferme, tout en m’étant pas frane 
chement dur. La peau était infiltrée, rose, oeedémateuse. Dans Vaisselle 
existait une grosse masse ganglionnaire perdue dans un empatement 
général de la région. 

En présence de cette mastite carcinomateuse, je conseillai un trai- 
tement radiothérapique et confiai la malade au D" Maingot. Celui-ci 
fit 17 séances de radiothérapie. 

A la suite de ce traitement, Paspect du sein se modifia complete- 
ment. La teinte rosée, Vinfiltration de la peau, Pempatement général 
du sein, Vinfiltration oedémateuse périganglionnaire de laisselle 
avaient complétement disparu, on trouvait une tumeur rappelant le 
cancer habituel du sein, tumeur dure, mal limitée, présentant quelques 
adhérences a la peau, et des ganglions axillaires petits et durs, 

Opération. — Dans ces conditions, le 11 mars 1920, je fis Pablation 
du sein avec la portion thoracique du grand pectoral et V’évidement 
de VPaisselle. Réunion avec une contre-ouverture déclive pour le drai- 
nage. Guérison sans incidents. 

Examen histologique par le professeur PEyron : La peau ne preé- 
sente aucune lésion histologique ; la topographie rappelle celle dune 
mammite chronique, mais dans laquelle le stroma aurait subi une 
colossale hypertrophie scléro-lipomateuse rappelant des squir- 
rhes. D’autre part, les néoformations dorigine acineuse et canalicu- 
laire, au lieu de présenter aspect bénin de ’adénome ou de ladéno- 
fibrome, sont nettement cancéreuses, mais A un état de prolifération 
réguliére et ralentie qui pourrait induire en erreur. 

Le noyau induré montre, dans la plupart des points, des disposi- 
tions banales de carcinome en voie d’infiltration dans le conjonctif, 
mais ce stroma a participé a la réaction précédente. 

Enfin, dans d’assez nombreux points on trouve, en apparence intic- 
tes, @énormes masses épithéliales de mastite carcinomateuse. L’irra- 
diation a produit sur ’ensemble de la néoplasie une sidération évi- 
dente qui a imposé un aspect d’apparence bénigne. 

Suiles éloignées. — De juin 1920 a février 1921, on fail, par précau- 
tion, 17 séances de radiothérapie semi-pénétrante sur la région thora- 
cique, laisselle et le creux sus-claviculaire. 

La malade va bien jusqu’en février 1922, époque ot elle commence 
a se plaindre @un peu de géne respiratoire. On constate a droile une 
zone de matité et d’obscurité respiratoire. L’examen radioscopique 
montre un assombrissement du champ pulmonaire droit par des pla- 
ges a limites imprécises ; la plus importante de ces plages occupe la 
base, obscurcit le sinus costo-diaphragmatique et se confond avec 
Vombre hépato-splénique. 

4 séances de radiothérapie sont faites en mars et avril 1922. L’état 


ne se modifie pas jusqu’a la fin de Vannée ; en décembre seulement, 
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la malade commence a maigrir et meurt en juin 1923, sans présenter 
la meindre récidive au niveau de la paroi thoracique et dans Uais- 
selle. 


Le résullat obtenu dans cette premi¢re observation d’exérése 
apres radiothérapie, nous a conduit a agir dune manicre identi- 
que dans les cas de mastile carcinomateuse subaigué que nous 
avons eu ensuite a traiter, 


Ons. IL. — F..., 49 ans, remarque en décembre 1924, dans le sein 
droit, une grosseur qui augmente rapidement de volume. 

6-1-1925 : Sein droit augmenté, avec peau d’orange rosée, infiltré 
en masse ; adhérences au grand pectoral ; ganglions. 

Radiothérapie du 14 au 28 janvier, 4 ’Hotel-Dieu. 

9-2-1925: L’infiltration ayant diminué, la rougeur ayant disparu, 
M. Hartmann pratique lamputation du sein, 


Examen histologique : Epithélioma a cellules indépendantes dans 
ensemble. Les cellules tumorales sont volumineuses, acidophiles, 
présentant quelques signes de souffrance pouvant aller jusqu’a la 
nécrose totale de certaines @entre elles. Les noyaux en sont volumi- 
neux, trés irréguliers, fréquemment monstrueux et en mitose, Le plus 
souvent, tout en restant isolées, elles se groupent par zones répondant 
i ’emplacement des lobules acineux. Les acinis sont d’ailleurs plus 
volumineux que normalement et comblés par une prolifération cellu- 
laire réalisant un aspect surajouté d’épithélioma en rognons pleins. 

Envahissement du tissu graisseux, qui réagit par une meétaplasie 
conjonctive de moyenne intensité. Infiltration lymphocytaire mar- 
quée, localisée au niveau des groupements acineux envahis par les 
cellules tumorales et associée & un état lache et fibrillaire du stroma. 
A la périphérie de ces foyers (infiltration, le stroma est, au contraire, 
dense, fibreux. 

Envahissement des vaisseaux lymphatiques ct des ganglions. Muci- 
carminophilie endocellulaire trés intense. 

Suites. — La malade qui était rentrée chez elle, guérie en appa- 
rence, revient le 2 aot 1925, avec des signes de cancer vertébral 
lombaire et succombe le 12 aodt, avec des accidents fébriles. 


Oss. III. — F..., 44 ans, n’ayant jamais eu de grossesse, se présen- 
tant le 3-1-1927 avee le sein droit gros, rouge, rigide, sans tumeur 
nette. Infiltration massive, adhérences au grand pectoral, ganglions 
dans laisselle et quelques petits ganglions sus-claviculaires. 

28 séances de radiothérapie a PHotel-Diecu. 

11-3-1927 : L’infiltration massive et la rougeur ayant disparu, am- 
pulation du sein par M. Hartmann, 
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Examen histologique : Epithélioma colloide. Cellules a noyaux 
réguliérement arrondis, avec mitoses fréquentes. Certaines plages sont 
entiérement dépourvues d’éléments tumoraux et présentent une dégé- 
nérescence mucoide totale. Légére infiltration lymphocytaire péri- 
phérique. Présence de colloide a Vintérieur de quelques vaisseaux 
sanguins. Métastases ganglionnaires de méme type : 2/2. 

19-2-1928 : La malade revient sans récidive locale 4 droite, mais 
avec un sein gauche volumineux, rouge, eedémateux, infiltré en masse, 
avec, cependant, une partie un peu plus dure en haut et en dehors. 

Radiothérapie 4 PHotel-Dieu du 21 février au 5 avril. 

2-7-1928 : L’infiltration suifeuse et la rougeur ont disparu ; on sent 
une tumeur mal limitée dans le quadrant supéro-externe. Amputation 
du sein par M. Hartmann. 

Examen histologique Epithélioma colloide, de caractéres identi- 
ques a celui de l’autre sein, avec, cependant, quelques monstruosilés 
nucléaires et des mitoses plus fréquentes encore. Métastases ganglion- 
naires : 4/4, 

Suites éloignées : En novembre 1928, on constate, au voisinage de la 
cicatrice opératoire, du coté droit, deux petits nodules qui dispa- 
raissent aprés radiothérapie. En février 1929, la malade se trouve irés 
bien, mais en mai se sent fatiguée, tousse. Nous lexaminons et ne 
trouvons ni a droite, ni a gauche, de signes de récidive locale. La 
malade meurt en octobre 1929, deux ans et sept mois aprés la pre- 
miére intervention. 


Oss. IV. — F..., 59 ans, a constalé, il y a 16 mois, un point dur dans 
le sein gauche ; cette dureté ne se modifie pas pendant plus dun an, 
mais au cours de ces 3 derniers mois, le sein augmente rapidement de 
volume et prend une teinte rose. 

9-5-1927 : Sein volumineux, rigide ; peau cedémateuse, rose. Au 
palper, infiltration en masse. Grosse adénopathie axillaire, quelques 
petits ganglions sus-claviculaires, 

Radiothérapie a ’Hotel-Dieu, du 10 mai au 14 juin. 

30-6-1927 : Le sein ayant diminué de volume, ayant perdu sa rou- 
geur, n’étant plus induré que dans sa partie supéro-interne, M. Hart- 
mann fait ’amputation du sein gauche. 

Examen histologique : Le diagnostic d’épithélioma est difficile a 
porter, de prime abord. Il semble que l’on se trouve en présence 
d’une mammite scléreuse banale, avec légére réaction prolifératrice 
des revétements acineux et dimensions un peu anormales de leurs 
éléments. Une étude plus attentive révéle alors la présence de quel- 
ques rares éléments cellulaires volumineux, a gros noyaux, isolés, 
disséminés dans le tissu’ scléreux de soutien. Ils sont localisés de 
préférence en des zones ot le stroma conjonctif subit sur une petite 
étendue une dégénérescence mucoide marquéec, véritables plages par- 
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cellaires d’épithélioma colloide. A ce méme niveau, on voit également 
quelques formations plasmodiales, paraissant en voie de dégénéres- 


cence, 


Les 2 ganglions prélevés sont envahis par un épithélioma d’aspect 


Fic, 2. —- Epithélioma mégacellulaire. — Métastase ganglionnaire. — Cel- 
lules tumorales volumineuses, isolées, 4 noyaux monstrueux (gros, 450/1, 
identique 4A celui des autres microphotos, montre bien la différence de 
volume considérable des éléments tumoraux de cette forme spéciale d’épi- 
thélioma du sein avee ceux du cancer banal). 


trés particulier. Au sein dune trame conjonctive fibrillaire sont dis- 
séminées, nettement séparées les unes des autres, de volumineuses 
cellules acidophiles, 4 contours le plus souvent arrondis, & noyaux 
monstrueux, parfois bi ou tri-nucléés, souvent en mitoses, a structure 


chromatinienne nette ou, au contraire, hyperchromatiques (fig. 2). En 
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certains points, l’atteinte cellulaire plus marquée aboutit 4 la forma- 
tion de foyers de nécrose presque totale, avec réaction scléreuse 
périphérique intense, 

Il s’agit done dun épithélioma mégacellulaire. 

En novembre 1927, aucune récidive. Le 23-2-1928, on constate 
qu’au-dessous de la cicatrice, il existe en un point une peau épaissie 
et adhérente, que, de plus, il s’est développé une adénopathie — sus- 
claviculaire. 

Radiothérapie. 

Au début de mai, tumeur dans le sein droit, avec ganglions dans 
laisselle. 

16-5-1928 : M. Hartmann fait ’'amputation du sein droit. 

Examen histologique : Epithélioma alvéolaire a petites alvéoles, 
Quelques formations acineuses, Rares monstruosités et mitoses. En- 
vahissement des lymphatiques et des vaisseaux sanguins. Absence 
Winfiltration 4 petites cellules inflammatoires et de réaction meétapla- 
sique conjonctive du tissu graisseux qui est envahi. Rares inclusions 
endo-cellulaires mucicarminophiles. Stroma lache, fibrillaire, sépa- 
rant les iléts tumoraux. Quelques plages sont nettement mucicarmi- 
nophiles ; en ces points se trouve réalisé un véritable aspect d’épi- 
thélioma colloide. 

Ganglions envahis : 2/2, par un épithélioma de méme type, oti l’on 
note également la pr@sence de rares zones dont le stroma présente 
une mucicarminophilie intense. 


Ors, V. — F..., 68 ans, ressent en juin 1926, une douleur assez vive 
dans le sein gauche. Cette douleur se calme spontanément. En sep- 
lembre, elle recommence a souffrir, et en octobre, le sein augmente 
‘apidement de volume, rougit et s’accompagne, en novembre, dune 
masse dans laisselle. 

13-12-1926 : sein gauche triplé de volume, rigide, rouge ; au pal- 
per, infiltration générale ; grosse adénopathie axillaire. 

Radiothérapie a ?Hotel-Dieu, du 20 décembre au 19 janvier. 

Les douleurs disparaissent, le sein diminue de moitié. Comme il 
persiste dans la région inféro-externe du sein une teinte rose el de 
petits nodules, on refait, en février, 7 séances de radiothérapie. 

9-5-1927 : Amputation du sein par M. Hartmann. 


Examen histologique : Epithélioma massif petites alvéoles. 
Absence (arrangements acineux, sauf au niveau des envahissements 
lymphatiques, ot l'on en rencontre quelques-uns. Rares monstruosités 
et mitoses. Perte fréquente d’adhérence et de cohérence des cellules 
conférant a la tumeur, en certaines zones, lallure Wun épithélioma a 
cellules indépendantes, Stroma fibrillaire. Absence de mucicarmino- 
philie. 
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Métastases ganglionnaires : 3/3. Envahissement massif avec nécrose 


a- 

se centrale (fig. 3). Parfois disparition totale des éléments tumoraux 
remplacés par un tissu de sclérose avec dépots de pigment ocre assez 
abondants et infiltration plasmocytaire presque pure en certaines 
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Fic. 3. — Réaction de type nécrotique dans un ganglion aprés irradiation. 

Nécrose massive, totale dans la moitié supérieure ; simple début de 


dégénérescence, avee éléments encore reconnaissables dans la moitié infé- 
rieure (gros. 4590/1). 


zones. A la périphérie de certains iléts tumoraux, on remarque 
: quelques cellules isolées, volumineuses, 4 noyaux monstrueux, bour- 
geonnants, identiques aux éléments épithélioma meégacellulaire, 
. Suites. Guérison. La malade, rentrée chez elle, est morte 3 mois 


apres, 
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Oss. VI. — F..., 45 ans, a constaté, il y a 1 ans, au-dessus du mame- 
lon gauche, une petite tumeur qui, dans le dernier mois, a pris un 
grand développement, est devenue douloureuse et s’est accompagnée 
de rougeur. 

3-2-1928 : Sein volumineux, rouge ; infiltration massive ; volumi- 
neuse adénopathie. 

Du 10 février au 10 mars: 24 séances de radiothérapie a lHotel- 
Dieu. 

20-4-1928 : La rougeur a disparu, de méme que l’infiltration diffuse, 
on sent une tumeur dans la partie supéro-externe du sein. M. Hart- 
mann fait amputation du sein. 


Examen histologique : Epithélioma alvéolaire en majeure partie, 
parfois de type infiltrant. Rares monstruosités. Peu de mitoses. Ab- 
sence d’infiltration lymphocytaire et de mucicarminophilie. Envyahis- 
sement du tissu graisseux sans réaction métaplasique conjonctive. 

Envahissement des vaisseaux lymphatiques et sanguins. 

Stroma lache avec dégénérescence hyaline; zones de nécrose 
massive des éléments tumoraux et du stroma. 


Suites. — 3 mois aprés lintervention, le membre supérieur est 
infiltré et on voit quelques petits nodules au voisinage de la cica- 
trice. Radiothérapie du 31 juillet au 17 aotit. L’cedéme du bras dimi- 
nue. Mort en janvier 1929. 


Oss. VII. — F..., 47 ans, portait depuis 1 ans une petite glande dans 
le sein gauche et ne s’en préoccupait pas quand, il y a 3 semaines, le 
sein tout entier a augmenté rapidement de volume et a pris une teinte 
rose. 

3-4-1928 : Le sein gauche est notablement plus gros que le droit, la 
peau est rouge, oedémateuse dans toute son étendue. Au palper, tume- 
faction diffuse, suifeuse, avec une partie un peu plus ferme en haut 
et en dehors. Gros paquet ganglionnaire axillaire, ganglions —sus- 
claviculaires. Douleurs, Radiothérapie par les D"™ Pétrequin et 
Richard, du 7 au 12 mai. 

11-7-1928 : Les douleurs, la teinte rosée, Voedéme ayant disparu, 
M. Hartmann pratique l'amputation du sein. 


Examen histologique : Epithélioma alvéolo-trabéculaire, a cellules 
volumineuses, acidophiles, présentant des signes de souffrance. On ne 
constate de foyers de véritable nécrose qu’au centre diléts particu- 
ligrement volumineux. Monstruosités nucléaires fréquentes. Quelques 
mitoses. Envahissement du tissu graisseux avec réaction métaplasi- 
que et infiltration lymphocytaire discrétes. Sécrétion mucicarmino- 
phile endo-cellulaire peu marquée. Envahissement des lymphatiques. 
Stroma fibrillaire avec zones de dégénérescence hyaline. 
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Ganglions envahis par un épithélioma du méme type, mais mon- 
trant quelques arrangements acineux. 
Suiles éloignées. En octobre et novembre, radiothérapie supra- 
claviculaire. 
24-6-1929 : toujours quelques petits ganglions supra-claviculaires 
auches, un ganglion supra-claviculaire a droite. 
Avril 1930: radiothérapie du ganglion sus-claviculaire droit. 
Mars 1931: Vadénopathie cervicale droite a augmenté, bien qu'il 
n’y ait rien dans le sein correspondant. En juillet, la voix s’altére ; 
en septembre : oppression, la malade perd lappétit, maigrit, se plaint 
de ne pouvoir remuer que difficilement le membre supérieur droit. 
On a au niveau du cou, a droite, la sensation d’une induration pro- 
fonde. Un examen radiologique montre des masses hilaires des 2 
cétés et une paralysie de Phémidiaphragme droit. 


o 
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Oss. VIII. — F..., 35 ans, n’ayant jamais eu de grossesse, constate 
en novembre 1910 une partie dure dans le sein gauche. Nous l’exa- 
minons en décembre et trouvons a la partie moyenne du segment 
supérieur du sein gauche une partie indurée, grenue, douloureuse a 
la pression. Pas d’adénopathie. Nous pensons a une mammite kysti- 
que localisée. 

En janvier 1919, s’est développée une lésion analogue dans le sein 
droit : petites nodosités sensibles disséminées et méme, en un point, 
petite tumeur arrondie, rénitente. Pas d’adénopathie ; nous pensons 
de méme a une mammite kystique. 

En mars 1921, nous revoyons la malade ; laspect s’est modifié a 
droite ; il existe une tumeur mal limitée, dure, présentant quelques 
adhérences a la peau, de petits grains dans le reste du sein et a la 
partie inférieure un noyau du volume dun gros pois, bien limite, 
rénitent, mobile. Adénopathie axillaire. 

19-3-1921 : Amputation du sein droit par M. Hartmann. 

Examen histologique par M. M. Renaud : Coexistence d’un proces- 
sus de mammite diffuse avec prolifération adénomateuse, kystes 
multiples (un a le volume d’une bille) et d’un processus de néoplasie 
épithéliale ot les cellules groupées en travées irréguliéres forment 
des lobules ou infiltrent un stroma conjonctif dense. Adénopathie 
néoplasique. 

En mai 1922, un kyste s’étant notablement développé dans le sein 
gauche, le 1° juin 1922, M. Hartmann fait une résection partielle du 
sein par une incision arciforme encadrant sa partie externe. 

Examen de la piéce : Kyste du volume une bille & contenu séreux. 

Pendant plusieurs années, nous revoyons tous les 6 mois la malade, 
qui ne présente rien de particulier, puis cesse de venir. 

En janvier 1931, neuf ans aprés la seconde opération, nous la 
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revoyons. I] n’existe aucune récidive 4 droite, mais a gauche le sein 
est pris en masse, suifeux, recouvert par une peau rouge, oedéma- 
teuse, fusionnée avec la masse du sein. Un paquet de ganglions dans 
l’aisselle. 

Radiothérapie par le D" Maingot. 

17-6-1931 : Le sein ayant notablement diminué de volume, la peau 
ayant perdu sa teinte rouge, M. Hartmann pratique amputation du 
sein gauche et vide Vaisselle, enlevant derriére la clavicule un gan- 
glion gros comme un ceuf de pigeon. 

Examen histologique : Epithélioma colloide a sécrétion mucoide 
extrémement marque. En quelques zones, infiltration, dans un tissu 
conjonctif dense, des éléments tumoraux, soit groupés en petits ilots, 
soit rangés en piles de monnaie ; ils ne présentent alors aucune in- 
ciusion endocellulaire mucicarminophile. Ni monstruosités, ni mito- 
ses. Envahissement du tissu’ graisseux sans réaction meétaplasique 
conjonctive réactionnelle et infiltration lymphocytaire diseréte dans 
les régions ou n’existe pas de sécrétion mucoide. 

Métastases ganglionnaires par un ¢pithélioma de méme type. 

Suites éloignées : En septembre 1932, constatation, 4 gauche, de 
quelques petits nodules cutanés qui disparaissent a la suite de quel- 
ques séances de radiothérapie. En mai 1933, de nouveau, nodules 
cutanés disparaissant de méme par la radiothérapie. En octobre 1934, 
pleurésie hémorragique a gauche ; mort en janvier 1935. 


Ors. IX. — F..., 58 ans, ayant depuis un an une induration dans le 
sein gauche, voit, dans ces derniéres semaines, augmenter tout le 
sein qui prend une teinte rosée. 

(-7-1932 : Sein volumineux, rose, chaud. Au palper, infiltration  to- 
tale, diffuse ; grosse masse ganglionnaire axillaire. 

Radiothérapie par le D" Maingot: 12 séances, du 20 juillet au 
17 septembre. 

8-10-1932 : L’empatement général et la teinte rose ont disparu ; la 
masse axillaire a diminué ; le long du bord du grand pectoral on sent 
une chaine de petits grains. Quelques petits ganglions sus-claviculai- 
res. Amputation du sein par M. Hartmann. 

Examen histologique : Epithélioma alvéolo-trabéculaire massif avec 
quelques rares formations acineuses. Absence de monstruosités nu- 
cléaires, mais nombreuses mitoses. Tissu graisseux envahi avee réac- 
tion métaplasique discréte et légére infiltration lymphocytaire. Ab- 
sence de mucicarminophilie. Envahissement marqué des vaisseaux 
lymphatiques. Mucicarminophilie endocellulaire discréte. Absence to- 
tale de zones de nécrose. Stroma séparant les travées  tumorales, 
hyalinisé en grande partie. Ailleurs, réaction scléreuse & systématisa- 
tion péri-tumorale. 
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Métastases ganglionnaires par un épithélioma de méme type. 
Suites éloignées. — En 1934, la malade va bien. 


Ons. X. — F..., 69 ans, a subi, au cours de sa vie, une série d’opéra- 
tions : 


En 1901, une amputation du col utérin pour tumeur par Gérard 
Marchant ; en 1914, Pablation @un cancer de la langue par Prat ; 
en 1923, une appendicectomie, par de Martel ; en 1925, un traitement 
par le radium @une récidive de cancer de la langue, dans le service 
de Gosset, puis un nouveau traitement de ce cancer, par Prat (cautéri- 
sation a Pair surchauffé).; en 1929, une cholécystectomie a PHOopital 
Necker. 

En février 1933 on lui fait au Val-de-Grace une résection partielle 
du sein droit pour tumeur. Un mois plus tard, la tumeur ayant réci- 
divé, on lui fait des rayons X. Nous la yvoyons en novembre 1933. Le 
sein droit est tuméfié en totalité, rouge, luisant ; en plusieurs endroits 
se trouvent des élevures rouges s’exulcérant ; au-dessous et a gauche . 
du mamelon existe méme une véritable ulcération. Adénopathie 
axillaire. Un prélévement pour biopsie est fait au voisinage de l’ul- 
cération, 

Examen histologique de la biopsie : Epithélioma atypique massif, 
trés envahissant, a stroma gréle, presque inexistant. I] est le siége, au 
voisinage de Pulcération, @une infiltration marquée a lymphocytes et 
a polynucléaires. Les cellules tumorales trés réguli¢rement arrondies 
sont dissociées les unes des autres, trés nettement isolées par suite 
Wun état oedémateux intense du stroma (fig. 1). 

Radiothérapie du 19 décembre au 3 janvier 1934 a lHotel-Dieu. 
A la suite de ces séances de radiothérapie il y a une radiodermite trés 
marquée, Le sein diminue de volume. 

24-3-1934 : amputation du sein par M. Hartmann. 

Examen histologique : Sur les nombreux fragments prélevés (10), 
on note, quel que soit le point sur lequel ait porté le prélévement, des . 
aspects tout a fait comparables et essentiellement différents de celui 
rencontré lors de la biopsie antérieure au traitement par rayons X. 

Le sein dans sa totalité a subi une transformation scléro-lipoma- 
teuse intense. Les cellules tumorales sont groupées en petits foyers, 
irréguliérement disséminés, enserrés par un tissu de selérose abon- 
dant associé a une hypergéneése élastique marquée (fig. 4). Nulle part 
on ne rencontre de zones de nécrose, soit conjonctive, soit tumorale. 

Chacun de ces foyers est constitué par des cellules de dimensions 
moyennes, & noyaux réguliérement arrondis, avec quelques mitoses, 
et en certaines zones quelques monstruosités. Elles présentent parfois 
des signes diserets de souffrance cellulaire et, suivant les points, un 
détail structural nucléaire différent. Tantot (c’est, semble-t-il, surtout 
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dans les zones superficielles, en particulier au niveau de foyers intra- 
dermiques), elles possédent toutes un volumineux nucléole, tantét 
elles en sont totalement dépourvues. 

Si Pépiderme est aminci, réduit a 2-3 assises cellulaires, le derme, 


Fic. 4. —— Maslite aprés irradiation. — Réaction de secléreux, — Elé- 
ments tumoraux avec signes discrets de souffrance cellulaire, enserrés 
par un stroma fibreux, excessivement dense (gros. 450/1). 


par contre, qui est le si¢ge d’une sclérose et @une hypergénése élas- 
tique intense, a subi un épaisissement considérable. 

En quelques points, en particulier dans la région supéro-externe du 
sein voisine de laisselle, existent des foyers d’infiltration tumorale 
intradermique, et sur toutes les coupes une infiltration plasmocytaire 
localisée de préférence aux régions péri-capillaires sous-épidermiques. 
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Envahissement marqué des lymphatiques, mais non des vaisseaux 
sanguins. Absence de mucicarminophilie. Envahissement du_ tissu 
graisseux avec réaction métaplasique conjonctive variable. Envahis- 
sement du tissu musculaire. Envahissement ganglionnaire massif (4/4). 
Les cellules tumorales qui ne présentent que rarement des signes de 
dégénérescence sont groupées en plages étendues encerclées par un 
tissu fibreux dense. Les mitoses y sont nombreuses, et, de-ci, de-la, on 
rencontre quelques cellules particuliérement volumineuses a noyaux 
monstrueux, tout a fait comparables a celles d@un épithélioma méga- 
cellulaire, mais voisinant avee des cellules de dimensions tout a fait 
normales, 


Comme on peut le voir a la lecture des observations, nous 
Wavons jamais -eu- le moindre ennui au point de vue de la 
réunion de la plaie qui s’est loujours effectuée dans les mémes 
conditions que chez les malades nayant jamais été soumises a 
Paction des rayons X et cependant nous avons souvent opéré trés 
rapidement apres la terminaison du traitement radiothérapique, 
8 jours dans un eas. 

Au point de vue éloigné, nous Mavons jamais observé ces repul- 
lulations 4 marche rapide qui étaient & peu prés constantes a 
Pépoque ott Pon ne faisait pas la radiothérapie préliminaire ; 
deux fois seulement, il y a eu de petites récidives locales, elles 
ont cédé presque immeédiatement a Vaction des rayons. Malheu- 
reusement, si les récidives locales ont été rares, il n’en a pas 
été de méme des metastases a distance et nous ne comptons pas 
une seule survie de longue durée. Aprés 3 ou 4 ans, les malades 
succombent, presque toutes a la suite de complications intra- 
thoraciques. 

Les ablations pratiquées ayant permis de faire ’examen micros- 
copique des seins irradiés, nous avons étudié les modifications 
histologiques déterminées par action des rayons. Cette question 
a déja fait, & Paris, objet de la thése de Bornait-Legueule (1) en 
1909. A cette époque, on ne possédait pas les appareils puissants 
que Pon a aujourd’hui. Aussi, malgré Vintérét de cette these, 
nous ne croyons pas devoir nous y arréter. En 1932, Sabrazés (2) 
a publié Pétude histologique complete @un cas de cancer du sein 


(1) Bornarr-LEGUEULE. Contribution & Vétude des modifications histo- 
logiques du cancer du sein traité par les rayons X. Th. Paris, 1909, n° 277. 
(2) Saprazés. Cancer du sein. Modifications histologiques aprés Reoent- 


genthérapie. Gaz. hebd, de méd, de Bordeaux, 10 juillet 1932, p. 437. 
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traité par les rayons. En Amérique : Ewing (1), Burton, Lee et 
George T. Pack (2), etc., ont étudié cette question. Ils attachent 
une grande importance aux modifications vasculaires, les radia- 
tions oblitérant les vaisseaux sanguins. Ces modifications vasculai- 
res ne nous ont pas paru, sur les pi¢ces que nous avons examinées, 
aussi marquées que le disent ces auteurs. Signalons encore les 
travaux de Joly (3), de Neumann et Coryn (4). 


MODIFICATIONS HISTOLOGIQUES APRES IRRADIATION. — L’épi- 
derme apparait aminci, réduit & 2 ou 3 couches cellulaires et 
régularisé en profondeur par disparition des  saillies épidermi- 
ques inter-papillaires. 

Le derme, par contre, peut présenter un épaississement mar- 
qué, visible déja de facon trés nette & un simple examen macros- 
copique, et lié a une hypergénése conjonctive et élastique 
intense. Il est fréquemment le siége d’une infiltration plasmo- 
cytaire a systématisation péri-capillaire. Celle-ci peut méme se 
rencontrer, quoique avec une moindre fréquence, dans toute 
Vétendue de la tumeur, ainsi qu’au niveau des métastases gan- 
glionnaires, en particulier lorsqu’elles sont le si¢ge de phéno- 
ménes de nécrose. Elle reléve de Paction des Rayons, alors que 
celle, purement lymphocytaire qui Paccompagne parfois, est un 
phénoméne banal que Von rencontre dans les tumeurs du sein 
non irradi¢es de facon presque constante et dont Pintensité seule 
varie. 

Les lésions des vaisseaux sanguins (phénomenes de gonflement 
de Vendothélium, de selérose, de calcification), et la présence 
Winfaretus, sur la fréquence et Pimportance desquels ont insisté 
divers auteurs (Lee et Pack, Ewing), nous ont paru exceptionnel- 
les. Nous n’avons, en particulier, jamais constaté de calcification 
des vaisseaux, alors que nous avons pu en observer dans des 
tumeurs non irradiées. 

Les modifications les plus importantes se manifestent au 
niveau des éléments tumoraux Wune part, au niveau du stroma 
conjonctif @autre part. 


(1) Ewine. — Tissue Reactions to Radiations. Am. Journ, of Rantgent. a. 
Radiumth., 1926, XV, 93. 

(2) Lee a. Pack. — Irradiation of mammary Cancer. Acta Radiologica, 
p. 416. 


(3) Jory. — Etapes histologiques de régression cancer du sein irra- 
dié. Soc. rad. méd. de France, 8 mars 1932, p. 116. 
(4) Neumann et Coryn. - Traitement des cancers du sein. Le Cancer, 


mars 1924, p. 107-127. 
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Variables sont les modifications des éléments tumoraux. Ceux- 
ci peuvent rester inaltérés en certains points, alors qu’en d’autres 
régions ils présentent tous les intermédiaires entre les signes les 
plus discrets de souffrance cellulaire (tuméfaction trouble, dégé- 
nérescence granuleuse ou vacuolaire, ballonisation, hyperchro- 
matose corticale, pyenose nucléaire), jusqu’a ceux de nécrose 
totale. 

Variables également sont les modifications du stroma. Elles 
alfectent 2 types bien différents : soit une sclérose intense, primi- 
live par exagération de Vactivité prolifératrice du tissu conjone- 
tif, associée 4 une hypergénése élastique marquée. Cette sclérose 
enserre, ¢touffe en quelque sorte les éléments tumoraux qui ne 
présentent dailleurs, dans ces cas, que des signes discrets de 
souffrance cellulaire (fig. 4). 

Soit une nécrose massive associée et méme précédée, semble- 
t-il, par celle des cellules tumorales (fig. 3). C’est, dans certains 
cas Ja suite telle éventualité que Von voit s’installer 
progressivement une sclérose secondaire liée a Venvahissement 
du foyer nécrotique par le tissu conjonctif. 

Plus ou moins marqués, peuvent étre ces foyers de nécrose a 
la fois tumorale et conjonctive. Tantot ils sont localisés, de peu 
@étendue, irréguli¢rement disséminés, tantot ils intéressent la 
plus grande partie de la tumeur, au point que celle-ci peut n’étre 
plus représentée que par quelques cellules tumorales centrées 
par des vaisseaux, séparées par de vastes plages uniformément 
acidophiles, ce qui lui confére, a un faible grossissement, un 
aspect pseudo-périth¢éliomateux. 

Leur siége, a Pinverse de ce quen 1909 avail observe Bornait- 
Legueule, n’est pas spécialement superficiel. La nécrose, au lieu 
de progresser de la superficie vers la profondeur, se manifeste 
au contraire presque toujours au centre de la tumeur. Une telle 
divergence de constalations trouve son explication dans les diffé- 
rences de rayonnements utilisés 4 cette époque et de nos jours. 
Cest en effet de Paugmentation des doses profondes recues par 
la tumeur, grace a Vutilisation @une filtration de plus en plus 
poussée et & Pemploi de la technique des multiples portes d’en- 
trée, que reléve une telle localisation des foyers de nécrose. D’au- 
tre part, les cellules tumorales au centre de la tumeur présentent 
une vitalité moindre que celles de la périphérie qui sont en pleine 
activité et peul-étre mieux irriguées. Il est done normal que ce 
soit les éléments centraux, qui, méme a simple égalité @irradia- 
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tion, subissent les premiers des phénoménes de dégénérescence, 
ne faisant en cela que reproduire avec une plus grande netielé 
ce qu'il n’est pas tellement exceptionnel d’observer dans certai- 
nes tumeurs non irradiées, tels les épithéliomas encéphaloides ott 
la zone centrale de volumineux ilots apparait enti¢rement nécro- 
tique. I] n’est pas jusqu’au cancer expérimental lui-méme qui ne 
nous fournisse d’ailleurs des exemples quotidiens de ces nécroses 
tumorales spontanées, nécroses tellement intenses parfois que 
certaines tumeurs sont réduites 4 l'état de masses entiérement 
nécrotiques encerclées par une bordure de cellules actives de 
quelques millimétres 4 peine. 

Quelle que soit la réponse : sclérose ou nécrose, des éléments 
tumeraux et du stroma a laction des rayons, on ne constate 
jamais la disparition totale des cellules néoplasiques. C'est Wail- 
leurs un fait sur lequel il n’y a guére lieu dinsister puisque de 
nombreux auteurs, alors méme qu’il ne s’agissait que de tumeurs 
peu importantes et non de mastites carcinomateuses, ont retrouvé, 
méme en cas de guérison clinique, des cellules tumorales isolées 
au sein du stroma conjonctif, modifiées certes, mais capables 
cependant de proliférer 4 nouveau, de reproduire le type primitif 
de la tumeur ou de donner naissance a des formes anormales. 

Si des cellules, de structure modifiée, poss¢dent la faculté deés- 
saimer 4 nouveau, & plus forte raison en est-il de méme dans ces 
mastites ot! de nombreux éléments apparaissent tout a fait nor- 
maux et sont le si¢ge dune activité karyocynétique intacte que 
traduit la persistance des mitoses. Certaines, il est vrai, sont 
anormales, tri ou multipolaires, et sont Punique extériorisation 
du trouble apporté a la vie cellulaire par Virradiation, mais 
d’autres sont tout 4 fait normales et rien ne permet de suspecter 
une atteinte quelconque des ¢léments tumoraux qui présentent 
de telles mitoses. 


Les deux modalités réactionnelles, sclérose ou nécrose sur les- 
quelles nous venons d’insister, ne vont nullement de pair dans la 
grande majorité des cas. Suivant les malades, on se trouve en 
présence de un ou lautre type de réaction, mais non des deux 
simultanément. Y a-t-il, comme le pensent Leroux et Perrot, des 
tendances réactionnelles variables du stroma des tumeurs du 
sein suivant les individus ? On peut soulever cette hypothése. Un 
fait nous frappe cependant dans nos observations : les cancers 
ott prédominait la sclérose étaient ceux traités par Maingot, alors 
que les cancers avee nécrose étaient ceux traités a PHotel-Dieu. 
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Dans tous les cas, on a donné une dose correspondant a 2.500 r. 
internationaux, mais dans deux des cas traités par Maingot il ne 
s'agissait pas de radiothérapie profonde, Vétincelle n’était que de 
25 cm., le filtre de 0 mm. 60 aluminium. Dans le troisiéme, les 
rayons étaient plus pénétrants, 40 cm. d’étincelle, filtre 0 mm. 5 
de zinc. Dans les trois cas, les séances étaient espacées dune 
semaine. Au contraire, dans les cas traités A PHotel-Dieu, on a 
constamment fait des séances quotidiennes, étincelle de 40 cm., 
filtre cuivre 1 millimétre. 

Le nombre de nos observations est trop minime pour nous 
permettre de conclure dune facon certaine. Nous sommes tou- 
tefois frappés de la différence des résultats suivant qu’on a ou 
non ¢talé la dose. Il y a lieu, croyons-nous, de faire de nouvelles 
observations de maniére comparer les résultats des diverses 
techniques, 


ConcLusion, — Les masliles carcinomateuses ne sont pas en 
rapport avee une variété anatomique spéciale de cancer du sein. 
Elles se rencontrent dans des formes diverses et constituent 
simplement une variété évolutive. 

La radiothérapie réduit le volume de la tumeur, fait disparaitre 
la rougeur, Poedéme cutané et diminue considérablement Pempa- 
tement. 

L’opération, apres radiothérapie, est suivie dune réunion aussi 
réguliére que dans les amputations primitives du sein. 

On ne voit pas, apres Vintervention précédée de radiothérapie, 
les récidives rapides sous forme de squirrhe en cuirasse qui 
¢laient presque constantes autrefois, 
: Le pronostic reste cependant des plus sombres ; aucune de nos 
opérces na encore dépassé 3 ans, la mort étant survenue avant 
ce moment, le plus souvent 4 la suite d’une complication intra- 
thoracique. 
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Six observations 


de mastite carcinomateuse aigué 
PAR 


H. RUBENS-DUVAL 


De juin 1980 a ce jour, jai trailé, par la protéinothérapie 
employée soit seule, soit associée a un traitement local, chirur- 
gical ou radiothérapique, six malades atteintes de mastite carci- 
nomateuse aigué. 

Les observations recueillies comportent des enseignements qui 
permettent, ce me semble, de préciser quelle doit étre, dans l'état 
actuel de nos connaissances, le traitement de choix de _ cette 
redoutable affection. 

Dans deux cas, la protéinothérapie a rendu possible lPamputa- 
tion du sein, tout d@abord contre-indiquée. 


OBSERVATION I. — Mime Lef..., 37 ans (1). 

Au début davril 1930 la malade constate dans son sein droit une 
petite grosseur qui augmente rapidement de volume. 

Le 11 juin 1930 elle vient consulter le D" Laurence a Vhopital St- 
Joseph. La tumeur volumineuse occupe la presque totalité du sein 
droit, surtout sa partie supéro-externe. Le sein, dans son ensemble, 
est turgide, le mamelon saillant, la peau un peu rosée, chaude avec 
réseau veineux trés développé. La tumeur est fixeée aux plans pro- 
fonds; il vy a de petits ganglions dans Vaisselle. Le diagnostic de 
imastile carcinomateuse aigué s’impose, Le D" Laurence estime Pin- 
ltervention chirurgicale contre-indiquée ; la protéinothérapie est aus- 
silot instituée. 

La régression est rapide. Une semaine apres le début de la proteéi- 


(1) Observation antérieurement publiée. H. -—— Apercgu 
les résultats de la protéinothérapie spécifique des cancers. Bulletin de UAs- 
sociation francaise pour (Etude du Cancer, t. XX, n° 3, mars 1931, p. 236. 
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nothérapie, le 18 juin, les phénomeénes inflammatoires se sont atté- 
nués, la tumeur semble mieux limitée, moins fixée en profondeur et 
plus mobile. Un mois apres le 9 juillet, Vamélioration est telle que 
Vintervention chirurgicale est décidée. 

Le 22 juillet, amputation large du sein avec curage ganglionnaire 
(D' Laurence), Les suites opératoires sont simples et la malade quitte 
Vhopital le 11 aout. 

Examen histologique de la piece opératoire : 

Epithélioma infiltrant a cellules indifférenciées, atypiques, présen- 
tant une grande activité karyokinétique et de nombreuses monstruo- 
silés cellulaires. Les cellules cancéreuses forment une infiltration 
diffuse, et, en bordure des masses néoplasiques, le tissu. conjonctif 
est en réaction lymphoide et surtout scléreuse. 

Les ganglions axillaires présentent une hyperplasie trés accentuée 
de leur tissu lymphoide avec centres germinatifs clairs trés volumi- 
neux, Quelques-uns seulement sont envahis par le cancer. Dans les 
ganglions Vactivité karyokinétique des cellules cancéreuses est moin- 
dre. Beaucoup Centre elles sont nécrosées. 

Apres Vintervention chirurgicale, la protéinothérapie est continuée. 
Mine Lef... devient enceinte (derniéres régles le 28 juillet). Au début 
de la grossesse la malade souffre légerement dans le sein gauche et 
le 24 seplembre on constate un « empatement » dur, mal limité dans 
le quadrant supéro-externe sein’ gauche, accompagné dune 
adénopathie axillaire du volume dune grosse olive. La cicatrice opé- 
ratoire du coté droit est normale et parfaitement souple. Sans autre 
traitement que la protéinothérapie, la masse suspecte et Padénopathie 
correspondante régressent en quelques mois. 

Le 12 mai 1931, au moment de laccouchement, toute lésion sus- 
pecte a disparu et la cicatrice opératoire du sein droit reste normale. 

Depuis ce temps la malade est’ restée en observation et est sou- 
inise a des) périodes de traitement) par la protéinothérapie, Nou- 
velle grossesse en 1932, sans incident. Mme Lef... a pu allaiter son 
enfant avee le sein gauche. Au dernier examen, pratiqué le 27 juin 
195%, Veéetat local et Vétat général de Popérée demeurent excellents. 


Ons, I], — Mile Bet..., 34 ans (1). 

Le 11 janvier 1933, la malade constale pour la premiére fois une 
grosseur dans son sein gauche. 

Trois mois apres, le 28 avril, le sein gauche est, dans son ensemble, 
infiltré et dur. Le mamelon est rétracté, la peau présente des mar- 
brures rougeatres. A la palpation, on sent une tumeur mal limitée, 


(1) Observation antéricurement publicge. H. Rusens-Duvar. Sur la valeur 
de la protéinothérapie spécifique des cancers. Les causes de ses échees. Bulle- 
tins ef Mémoires de la Société des Chirurgiens de Paris, tome XXV, n° 11, 
7 juillet 1983. 
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dure, occupant les parties supérieure et moyenne du sein. Sa mobilité 
sur les plans profonds est diminuée. Dans les creux axillaires droit et 
gauche, on découvre de gros gangiions durs et mobiles. Il n’y a pas 
d@adénopathie sus-claviculaire. L’appétit est mediocre. La malade est 
fatiguée et a maigri de 1 kgr. En raison de l’évolution rapide de cette 
mastite carcinomateuse aigué, intervention chirurgicale est contre- 
indiquée et la protéinothérapie est instituée a raison de quatre ampou- 
les par jour d’extrait de cancer du sein, une toutes les six heures, 

Le 12 mai Vétat général est nettement ameélioré. Localement, les 
marbrures cutanées ont disparu, la tumeur est mieux Llimitée, plus 
mobile, les adénopathies ont partiellement régressé et on ne constate 
plus qu’un seul gros ganglion dans chaque aisselle. L’ablation chirur- 
gicale est alors conseillée. 

Le 23 mai, le D' J. Réecamier fait Vamputation du sein gauche ct le 
curage ganglionnaire des deux aisselles. 

Examen histologique de la piece opératoire : 

Epithélioma trés infiltrant formé par de pelites cellules indifféren- 
ci¢es de type embryonnaire. Dissémination diffuse par cellules  iso- 
lees ou réunies en petits groupes entre les faisceaux conjonctifs. Réac- 
tion scléreuse du stroma tres développée. 

Les ganglions axillaires gauches sont en majeure partie envahis par 
Vépithélioma. 

Les ganglions axillaires droits présentent une simple hyperplasic 
de leur tissu lymphoide. 

Apres Voperation, le traitement par la protéinothérapie est conti- 
nué a raison de trois ampoules par jour, puis, a partir de mars 1934, 
a raison de deux ampoules par jour, une toutes les douze heures. 

Le 15 juin 1934, la cicatrice damputation du sein gauche demeure 
parfaite, mais a la partie inférieure de la cicatrice axillaire droite, a 
la partie supéro-externe du sein droit, apparait une masse assez sou- 
ple du volume ceuf, donnant Pimpression @une simple mammite. 

Le 21 septembre, elle est plus épaisse, plus dure, elle adhére a la 
peau. Il s’agit manifestement de cancer. En outre, un petit ganglion 
est senti dans le creux sus-claviculaire gauche. 

Mile Bét... est adressée au Serrand pour traitement par les 
rayons X, 

Sous Vinfluence de ce traitement, la masse du sein droit s’assou- 
plit, le ganglion sus-claviculaire disparait, mais la malade souffre 
de douleurs lombaires et de sciatique gauche faisant craindre une 
meétastase vertébrale. 

Une radiographie faite le 1° octobre ne la décela pas. La malade 
fut ensuite perdue de vue (1). 


(1) La malade vient d’étre revue le 2 avril 1935. I] my a pas de métastase 
vertébrale. Le sein droit est normal, la cicatrice opératoire bonne, il n’y a 
pas @adénopathie, pi rien de suspect. 
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Chez ces deux malades, atteintes de mastite carcinomateuse, 
amputation du sein a pu étre pratiquée avee un bon résultat 
local, alors qu’en pareil cas, elle est habituellement suivie de réci- 
dive rapide. Ce n’est pas seulement parce que les conditions 
anatomiques @opérabilité ont été améliorées, mais aussi, sans 
doute, parce que intervention a été effectuée en temps opportun. 
Méme dans les cas opérables, dans les conditions anatomique- 
ment les plus favorables, Pintervention chirurgicale risque, si elle 
est pratiquée au cours (une poussée néoplasique, de provoquer 
une récidive plus grave que le néoplasme primitif et de détermi- 
ner une généralisation. Effectuée en période de régression, elle 
présente, au contraire, les plus grandes chances de succés. 

Si, comme je le pense, la protéinothérapie est capable d@’amener 
souvent un arrét temporaire du processus cancéreux, elle est a 
conseiller @une maniére trés générale comme traitement pré- 
opératoire, celui-ci ne durerait-il que le laps de temps qui s’écoule 
entre le diagnostic de tumeur et l’acte opératoire. 


Trois malades ont été traitées par la radiothérapie associé¢e a 
la protéinothérapie. 


Ons. Il. — Mile Hen..., 40 ans. 

Au début de juin 1933, la malade constate pour la premiére fois 
une tumeur dans le sein droit, qui grossit si rapidement que, le 
15 juin, elle occupe toute la partie supéro-externe du sein. La peau 
est rosée, chaude, avec un peu de circulation collatérale. Il existe 
une adénopathie axillaire du méme cote, dure, mobile, du volume 
Wune petite noix. Le D" Giet refuse @intervenir chirurgicalement et 
conseille la protéinothérapie qui est aussitot instituée a raison de 
4 ampoules par jour Wun extrait de cancer du sein, une ampoule 
toutes les six heures. 

Pendant le premier mois, les lésions s’accentuent : la peau du sein, 
rouge vif, prend un aspect phlegmoneux. La masse néoplasique fu- 
sionne avec Padénopathie axillaire qui grossit. L’ensemble forme une 
volumineuse tumeur complétement fixée aux plans profonds. Bientét 
apparaissent des phlycténes dont une se rompt et la peau s’ulcére. 
L’état général fléchit, la malade maigrit et se sent trés fatiguée. 

Bien que le cas soit trés mauvais, le Dr Serrand, consulté, accepte 
de traiter la malade par les rayons X. Du 8 au 20 juillet, onze séances 
de radiothérapie sont effectuées., L’état général s’améliore rapidement 
ainsi que Pétat local. 
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Le 15 septembre, on remarque a la partie supéro-externe du sein 
une cicatrice souple, reliquat de la phlycténe ulcérée. La tumeur du 
sein a régressé partiellement et s’est scindée en deux masses, lune 
a la partie supéro-externe du sein, dure, paraissant surtout scléreuse, 
lautre située au-dessous, arrondie, mobile, donnant impression, a la 
palpation, @un adéno-fibrome. On ne percoit plus aucune adénopa- 
thie dans le creux axillaire. 

La protéinothérapie est continuée, mais désormais a raison de deux 
ampoules par jour seulement, une toutes les douze heures. 

Le 27 octobre, la masse supéro-externe a rétrocédé en grande par- 
tie, la masse inférieure a disparu. 

Dans les mois suivants, la masse fibreuse se réduit de plus en plus, 
puis disparait sous Vinfluence @une nouvelle série (irradiations par 
les rayons X. 

Le dernier examen, fait le 19 octobre 1934, a montré un état géne- 
ral excellent ; localement, les deux seins sont exactement pareils. II 
ne persiste plus aucun reliquat de la tumeur. Depuis le 15 juin, la 
protéinothérapie est continuée a raison (une ampoule seulement par 
jour. 


Ors. IV. — Mme Biv..., 24 ans. 

Vingt jours aprés un accouchement a terme (14 mars 1934), Mme 
Biv... constate une petite grosseur dans la partie externe du_ sein 
gauche. En 15 jours, cette tumeur se développe si rapidement que 
lorsque la malade consulte, le 27 avril, le D' VY. Planson, elle a atteint 
le volume Mune trés grosse orange. Elle est douloureuse spontané- 
ment et a la palpation et s’accompagne Mune adénopathiie axillaire 
du volume dune grosse noix. a pas @adénopathie sus-clavicu- 
Jaire. 

Le D’ Planson nous adresse la malade qui est aussitot soumise a la 
protéinothérapie (quatre ampoules) par jour) et a la radiothérapie. 
Celle-ci est pratiquée par le D’ Oppert, a raison d'une séance quoti- 
dienne, du 21 avril au 9 mai. 

La masse ganglionnaire irradiée en premier régresse rapidement, 
cependant que la tumeur du sein s’étend et se ramollit par places. 
Le 1°° mai et le 2 mai, deux abcés sont successivement incisés. Le 
9 mai, a la fin du traitement par Ja radiothérapie, la tumeur du sein 
est réduite au volume (Mune mandarine et @adénopathie axillaire a 
la grosseur dune bille. L’état général et Pappeétit sont excellents. 

Ultérieurement, la régression se poursuil, si bien, que le 23 juin, il 
ne reste plus trace de la tumeur du sein et que Padénopathie dispa- 
rail peu apres, a la suite de nouvelles séances de rayons X (23 et 
26 juin). 

La protéinothérapie a toujours été continuée a raison trois 
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ampoules. par jour depuis le 26 mai, de deux ampoules par jour 
depuis le 15 septembre 1934. 

Mme Biv... a été examinée tout récemment. Le 14 mars 1935, Vétat 
général est excellent, les deux seins sont absolument pareils, aussi 
souples Pun que Pautre, Il ne reste plus trace de tumeur ou d’adé- 
nopathie. 


Ors. V. — Mile Ann..., 31 ans. 

Le 18 janvier 1935, la malade consulte Je D' Luquet pour une 
tumeur du sein gauche apparue depuis dix jours environ. Elle est 
douloureuse spontanément; la peau du sein est un peu rouge, 
chaude. La tumeur, du volume dune mandarine, siége dans le qua- 
drant supéro-interne du sein gauche et s’accompagne de nombreux 
ganglions petits et durs dans Vaisselle correspondante. 

Le D' Luquet fait le diagnostic de mastite carcinomateuse aigué, 
diagnostic ensuite confirmé par une réaction de Vernes a l’acétate 
de cuivre nettement positive, avec degré photométrique 189. Le jour 
méme, la protéinothérapie est instituée (quatre ampoules par jour 
dun extrait de cancer du sein, une ampoule toutes les six heures) et ’ 
un traitement par les rayons X est commencé par le D* Serrand, et 
effectué du 178 janvier au 25 féevrier. Tout d’abord, la tumeur se 
ramollit et donne lieu a un petit abcés qui s’ouvre spontanément le 
12 février. 

Le 8 mars, dix jours environ aprés la fin du traitement par Jes 
rayons X, la tumeur a complétement disparu, le sein est parfaitement 
souple, Vorifice @évacuation de Vabcés est cicatrisé. L’état général 
est bon. La réaction de Vernes a lacétate de cuivre (1) est devenue 
bonne, degré photométrique 65. 


Il est & remarquer que deux sur trois des malades traitées par 
la radiothérapie associ¢e & la protéinothérapie ont fait des col- 
lections suppureées. 

Cette suppuration mimplique pas une erreur de diagnostic, un 
phlegmon du sein pris pour un cancer. Elle n’est pas due 4 une 


infection microbienne surajoutée. Elle accuse Vintensité des 
interactions entre les cellules néoplasiques et les tissus sains qui 
| aboulit & la nécrose et a la cytolyse de certains éléments et a 


Paflux des polynucléaires autour des éléments mortifiés. Elle 


(1) « Chez les sujets non caneéreux, les indices photométriques dépassent 
« rarement, et de peu, la cote 90. Chez les caneércux, les indices sont supé- 
« ricurs 2 100. » M. Lécer et H. -— L’enregistrement de Vacti- 
vité caneéreuse par la sérofloculation a Pacétate de cuivre de Arthur Vernes. 
Arehives de VInstitut prophylactique, tome V, n° 4, 4° trimestre, 1983, p. 422. 
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traduit Paction destructrice particuli¢rement efficace des rayons X 
sur des cellules néoplasiques dont la fragilité est augmentée par 
la protéinothérapie. Elle cesse (ailleurs aussitot que les éléments 
nécrosés sont ¢liminés. 

A condition d’étre modérée, c'est done une réaction favorable, 


Une seule malade a été traitée uniquement par la protéinothe- 
rapie. 


Ors. VI. — Mme Rom..., 22 ans (1). 

Une semaine aprés Taccouchement a terme d'un enfant qu'elle 
nourrit (27 janvier 1933), Mme Rom... fait une poussée de mammite 
aigué avec fiévre et menace d’abcés. La poussée inflammatoire régresse 
mais il persiste a la partie supéro-externe du sein gauche une indu- 
ration qui augmente peu a peu. 

Le D* Luquet fait le diagnostic de mastite carcinomateuse au début 
et nous confie le traitement de la malade. Elle présente alors, 24 fé- 
vrier, dans la partie supéro-externe du sein gauche, une masse dure, 
mal limitée, mais non adhérente & Ja peau ni aux plans profonds. 
Elle s’accompagne de gros ganglions durs dans laisselle correspon- 
dante et de quelques ganglions moins volumineux dans laisselle droite. 
Un examen de sang fait le jour méme donne une réaction de Vernes 
a Tacétate de cuivre nettement positive, degré photomeétrique 107. 

La protéinothérapie est aussitot instituée a raison de quatre ampou- 
les par jour, une toutes les six heures. La régression de la tumeur et 
de ladénopathie est rapide : le 10 mars, quinze jours aprés environ, 
Ja tumeur du sein a disparu et les ganglions axillaires ont diminue 
de volume ; le 7 avril, un mois et demi aprés le début du traitement, 
ils ont disparu compléetement et état général, comme état local, est 
parfaitement satisfaisant. La protéinothérapie est continuée a raison 
de deux ampoules par jour. 

Le 19 mai, la réaction de Vernes a lacétate de cuivre est bonne, 
degré photometrique 61. 

Mme Rom... est revue en janvier 1934. Les seins sont normaux. 
Le 29 juin, la réaction de Vernes est tout a fait bonne, degré photo- 
métrique 55; la protéinothérapie est continuée a raison d’une seule 
ampoule par jour, puis cessée. 

Le 8 février 1935, Vétat général et Vétat local demeurent trés satis- 


(1) Observation antérieurement publiée. H. Rusens-DuvaL. — Sur la valeur 
de la protéinothérapie, ete... loc. cil. 
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faisants, mais la protéinothérapie est reprise, aprés deux mois d’in- 
terruption, La réaction a Vacétate de cuivre, quoique bonne, montrant 
une légére éléevation de Pindice photométrique a 69. 


* 


Ces observations sont instructives et permettent de préciser 
quel est, actuellement, en cas de mastite carcinomateuse aigué, 
la conduite a tenir, 

Je me suis empressé de faire opérer les deux premiéres mala- 
des (vues pour la premi¢re fois en juin 1930 et en janvier 1933, 
obs. | et Il) dés que sous Vinfluence de la protéinothérapie, elles 
mont paru susceptibles de bénéficier dune amputation du sein. 

La troisiéme malade (vue en février 19338, obs. VI) eut subi le 
méme sort si la régression de la tumeur n’avait été si rapide et si 
complete qu'il avait plus mati¢re a exérése chirurgicale, 

Chez la quatriéme malade (vue en juin 19383, obs. IIT), les 
lésions s’accentuerent au contraire de telle sorte que seule la 
radiothérapie pouvait étre susceptible @améliorer une situation 
presque désespérée. Ce fut remarquable suceés. La malade 
guérit sans mutilation. 

Aussi, est-ce systématiquement que pour les deux derniéres 
malades (obs. IV, avril 1984, et V, janvier 1935), la protéinothé- 
rapie et la radiothérapie furent employees simultanément. Toutes 
deux paraissent guéries, mais ces observations ¢tant récentes, il 
faut encore attendre pour étre affirmatif. 

Lvintervention chirurgicale mest pas le traitement de choix. 
Non seulement, elle est mutilante (mutilation @autant plus péni- 
ble sil s’agit de jeunes femmes), mais elle ne confére aucune 
immunité. Les deux opérées ont fait toutes deux une poussée 
néoplasique dans le sein restant, poussée ‘néoplasique qui, dans 
un cas, a rétroeédé sous Vinfluence de protéinothérapie 
employée seule (Mme Lef..., obs. I) et qui, dans Pautre a nécessité 
un traitement par les rayons X (Mile Bet..., obs. ID). 

Les quatre autres malades, qui ont résorbé leur tumeur, soit 
du fait de la protéinothérapie seule (obs. VI), soit) sous Paction 
combinée de la protéinothérapie et de la radiothérapie (obs, IIT, 
IV et V), non seulement mont subi aucune mutilation, mais elles 
paraissent avoir été immunisées par la résorption de leur tumeur. 
Bien que plus gravement atteintes que les opérées, les malades 
des observations III et IV mont plus présenté aucune manifes- 
tation néoplasique. 


But. pu Cancer 1935, — T. 24. 32, 
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La mastite carcinomateuse aigué est une affection a évolution 
trop rapide pour que lon puisse, en toute sécurité, préparer la 
radiothérapie par un temps plus ou moins long de protéinothé- 
rapie. L’obs. III démonstrative cet égard. Il était) grand 
temps de commencer la radiothérapie quand Mlle Hen... fut pré- 
sentée au D* Serrand. Il convient done d’associer d’emblée le 
traitement par les rayons X et celui par les extraits de tumeurs. 

La radiothérapie employée seule serait vraisemblablement 
efficacité moindre, la protéinothérapie augmentant la fra- 
gilité, dont la radiosensibilité, des cellules cancéreuses et stimu- 
lant les réactions de Porganisme. 

Pour le traitement habituel des cancers, ainsi que je lai exposé 
ailleurs (1), il convient de donner deux ampoules par jour de 
Pextrait de tumeur correspondant —— une toutes les douze heures 
—en traitement continu sans interruption. En cas de cancer 
aigu, je crois qu’il est préférable de faire prendre une ampoule 
toutes les six heures — quatre par jour — pendant la premi¢re 
période de traitement. 


(1) H. Rupens-Duvat. — Sur la valeur de la protéinothérapie spécifique 
des cancers. Les causes de ses échees. Bulletins ef Mémoires de la Société des 
Chirurgiens de Paris, tome XXV, n° 11, 7 juillet: 19338, p. 527. 
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Aspect radiologique d’ostéite kystique du bassin 
avec hypercalcémie et lésions d’hyperplasie 


parathyroidienne, par métastases d’épithélioma 
PAR 


Henri WELTI, René HUGUENIN et Alexandre PLACA 


Dans la recherche des liens qui unissent dune part les altéra- 
tions anatomiques (pertes de substance osseuse arrondies 4 ten- 
dances kystiques et modifications de la texture des parathyroi- 
des) et dautre part les perturbations humorales (hypercalcémie), 
tous les documents sont utiles pour peu quwils soient impartia- 
lement observés et qu’on ne veuille tirer de leur relation rien 
plus que ce qu’ils apportent. Voila pourquoi nous voulons verser 
aux débats cette observation nouvelle qui se rapproche de celle 
de Klemperer publiée en 1923. 

Elle se résume a ceci : chez un homme de 40 ans, des radio- 
graphies successives montrent des géodes de tous les os du 
bassin et des trochanters, aspect grossi¢rement comparable a 
celui une maladie de Recklinghausen localisée. Chez ce malade, 
fait impressionnant, la caleémie est aux alentours de 14 milli- 
grammes. Et Vintervention exploratrice, faite pour toute autre 
raison (voir infra) permet Vexérése d’étude @une parathyroide, 
qui se montre histologiquement hyperplasi¢e. 


Observation clinique 
M. B..., 40 ans, est adressé a Pun de nous, le 7 septembre 1934, 
pour « ostéite kystique de Recklinghausen », et pour qu'il soit prati- 
qué une parathyroidectomie, 
Les accidents ont commence, en septembre 1932, par des douleurs 
dans la cuisse gauche, 
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Au cours de Vhiver 1932-1933 les douleurs s’accentuent, Pon porte 
le diagnostic de rhumatisme. 

En aulomne 1933: boiterie et douleurs de plus en plus marquées, 
Un examen radiographique est négatif. 

En janvier 1934: le malade doit interrompre son travail. Les dou- 
leurs sont maxima au niveau de la hanche gauche. L’examen radio- 
graphique conduit un chirurgien au diagnostic de coxalgie. Un 
premier consultant conseille une arthrodése, un deuxiéme, un séjour 
a Berck. Progressivement le malade maigrit. 


Fig. 1, — Aspect radiologique des lésions osscuses au niveau du bassin. 


En juin 1934, le malade part a Berck. Il ne ressent aucune ameéliora- 
tion de ce séjour. L’examen radiographique montre alors nettement 
des géodes kystiques, au niveau du bassin et de Vextrémité supéricure 
des femurs. A la vérité, on devine déja ces pertes de substances sur 
les clichés antérieurs. Elles ont été méconnues, et il faut savoir dire 
quwelles ne sont bien identifiables que lorsque Von a, a cété, le cliché 
de six mois postérieur. Ce fait men est pas moins instructif. Sur une 
radiographie de profil, les 4° et 5° lombaires semblent également 
intéressées. Le diagnostic de coxalgie est éliminé et Pon porte alors 
celui @ostéite kystique. Une biopsie est pratiquée. Un fragment osseux 
est prelevé sur le trochanter gauche, un autre sur le pubis droit, dont 
examen, pratiqué en dehors de nous, semble confirmer le diagnostic 
de maladie de Recklinghausen, 
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Ce diagnostic parait d’autant plus vraisemblable que le taux de la 
calcémie (D* Jacques Renaudin, a Berck) est de 13,7 mmg. % de 
calcium. 

Le 29 septembre 1934, les douleurs du bassin se sont exagérées. En 
outre, douleurs au niveau de lépaule droite. Malade cachectique, 
étendu sur un lit orthopédique, incapable de s’asseoir et de se re- 
tourner sans aide. 

Examen des lésions osseuses. — Au niveau de lépine du pubis : 
tuméfaction qu’il est facile de palper par suite de la minceur des 
parties molles, Epaississement du bord supérieur de los iliaque droit 
et du grand trochanter gauche. 

De petits mouvements imprimés aux articulations coxo-fémorales 
déterminent de vives douleurs. Absence de lésions osseuses au niveau 
de V'épaule droite, mais mouvements douloureux, 

La palpation ‘abdominale ne révéle aucune tuméfaction suspecte, 
mais le foie, trés ferme et augmenté de volume, déborde de trois 
travers de doigts le rebord costal. Son bord inférieur est régulier. 

Examen radioscopique. — Coeur et poumons normaux. 

Toucher rectal. — Prostate de consistance et de volume normaux. 
Urines claires. Les testicules ne présentent aucune lésion apparente. 

Corps thyroide. — Ses lobes latéraux sont palpables, mais non 
hypertrophiés. 

Enfin, une nouvelle détermination du taux de la caleémie (D" Ch.-O. 
Guillaumin) donne : calcium pour 100 cc. = 13,8 mmg. 


En somme, & ce moment ott ’un de nous voit le malade, le diag- 
nostic avec lequel il lui est envoyé est plausible. Certes, il ne 
s’impose pas, 

D’abord les kystes osseux sont trop localisés. Néanmoins, voici 
que le malade souffre de Pépaule et s’il n’est encore dans cette 
région aucune lésion apparente, on peut se dire, par analogie, en 
revoyant les premi¢res radiographies du bassin, que ces lésions 
ne deviendront peut-étre évidentes que dans quelque temps. 

Sans doute encore étude minutieuse du cliché est plutot en 
faveur de métastases néoplasiques, que d’ostéite progressive, car 
on ne voit pas, au contact des pertes de substance, de zones de 
décaleification progressive. 

Mais, par contre, Pélévation du taux du calcium sanguin, que 
certains auteurs considérent comme particuli¢rement important 
(rapport de Jung), renforce Phypothése diagnostique de maladie 
de Recklinghausen. 

Cependant, avant de décider une parathyroidectomie, l'un de 
nous demande en communication les pices histologiques et voici 
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que le diagnostic se trouve de toute évidence assuré, mais dans 
un sens tout différent. 


CONSTATATIONS HISTOLOGIQUES. — Les deux fragments qui ont été 
prélevés ne présentent pas les mémes altérations. 

La biopsie trochantérienne montre simplement une image de des- 
truction osseuse qui pouvait en effet s’accorder avec le diagnostic de 
Recklinghausen, bien que les lésions, 4 vrai dire, ne soient pas trés 
caractéristiques. Les travées osseuses se présentent fragmentées et 
amincies, comme résorbées par un processus d’ostéolyse simple. On 
ne voit, pour ainsi dire, pas d’ostéoclastes et la fibrose est presque 
inexistante. Par contre, la congestion vasculaire est tres intense. 

Mais le fragment prélevé sur le pubis est d’un aspect tout a fait 
différent. C’est ’image d’une métastase d’un épithélioma avec des 
aspects d’ailleurs variés, selon les points considérés. 

Sur ceux qui sont presque entiérement occupés par le tissu néopla- 
sique, on retrouve a peine quelques travées osseuses, éparses, surtout 
a la périphérie, le centre du fragment étant constitué uniquement par 
la métastase. 

Cette derniére, qui forme le fond, est représentée par un épithélioma 
constitué par des lobules ou des travées épithéliales contenus dans 
des logettes conjonclives de calibre variable. 

Les cellules ne présentent pas de mitoses ni de monstruosités nucléai- 
res, et parfois se disposent autour de cavités réalisant un aspect 
vésiculaire (on y trouve une substance, violacée parfois, mais on ne 
peut affirmer qu’il s’agisse de colloide). Il existe d’abondantes extra- 
vasations sanguines et les hématies se trouvent aussi bien entre les 
travées conjonctives qu’entre celles-ci et les éléments épithéliaux, 
parfois méme dans la lumiére des cavités. 

Le tissu osseux se présente sous forme de petites travées de forme 
variable et de volume presque toujours réduit. Elles sont rompues, 
raccourcies et amincies, réduites le plus souvent a de minuscules 
débris. Constituées par un tissu osseux calcifié, elles ne présentert 
jamais de zones ostéoides. Leurs contours, anguleux, ou encochés le 
plus souvent, sont nets et comme coupés a l’emporte-piéce. Elles sont 
entourées par des ostéoblastes, parfois des ostéoclastes, et souvent, 
immédiatement plus en dehors, par un tissu conjonctif lache ot l’on 
pourrait voir quelques cellules myéloides, surtout des globules rouges 
adultes. Enfin, et surtout, en beaucoup de points, les espaces intertra- 
béculaires sont entiérement fibreux. 

En somme, image de destruction osseuse, ostéolyse active, cellulaire 
par ostéoclasie (et non passive, pas de zones ostéoides, pas de conges- 
tions vasculaires intenses, d’ailleurs, les troubles vasculaires qui 
existent se traduisent par hémorragie et oedéme). Il n’y a pas d’ima- 
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ges de néo-formation osseuse et non plus de myélogénése. Le tissu 
néoplasique occupe des logettes conjonctives a parois assez épaisses 
réalisant souvent de véritables plages fibreuses, 


Le diagnostic histologique est done celui de métastase osseuse 
dont lVorigine est difficile & préciser ; ’hypothése la plus vraisem- 
blable est un épithélioma thyroidien, mais sans aucune certitude. 

Les lésions osseuses sont différentes : dans la région pubienne, 
autour des nodules néoplasiques, c’est un processus d’ostéoplasie 
avec fibrose intense. Dans la région throchantérienne, c’est une 
ostéolyse simple qui domine. 


3 novembre 1934: afin de ne pas méconnaitre une tumeur thyroi- 
dienne dont Pexistence a été envisagée par examen histologique, on 
pratique, sous anesthésie locale, une biopsie. Or, le corps thyroide 
présente un aspect normal. Au cours du prélévement thyroidien, il 
est facile de noter, du cété droit, absence de tumeur parathyroi- 
dienne. Du coté gauche, la parathyroide inférieure n’est pas augmen- 
tée de volume. La parathyroide supérieure, un peu plus volumineuse, 
est prélevée pour examens histologiques. Elle est découverte dans un 
amas adipeux, arrondie, d'une couleur brun chamois, sans graisse a 
son contact, Cette parathyroide est de surface réguliére. Elle présente 
un diamétre longitudinal de 8 mm, et transversal de 5 mm. Ces dimen- 
sions s’observent certes, mais rarement, pour des parathyroides nor- 
males. Elles représentent, en tous cas, des glandules particuliérement 
volumineuses. 

La parathyroide, a en juger par son aspect macroscopique, appa- 
rait a peine hypertrophique. Par contre, histologiquement, elle est 
nettement hyperplasiée, compacte, du type infantile, avec a peine 
quelques vésicules adipeuses trop éloignées. 

Les cellules sont pour la plupart claires, mais il existe aussi des 
cellules éosinophiles. 

Il n’y a pas de formations adénomateuses et il s’agit seulement une 
hyperplasie. Par ailleurs, en un point, on a Vimpression qu’il y a un 
éclatement de la capsule qui semble analogue a ceux observés par 
Oberling chez ses poules en expérience. 

Il importe de souligner que cette hyperplasie parathyroidienne est 
une hyperplasie simple, avec trés légére augmentation de volume de I: 
glande. Est-elle unique, multiple ? Les autres parathyroides parais- 
saient plus normales de volume que celle-ci. Néanmoins, elles étaient 
peut-étre aussi hyperplasiées, mais la curiosité scientifique ne pou- 
vait étre satisfaite dans ce cas. 

Si peu importante soit-elle, cette hyperplasie est manifeste, surtout 
histologiquement, En plus, c’est presqu’uniquement une hyperplasie 
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de cellules claires, ce qui parait important du point de vue des corré- 
lations physio-pathologiques. 

Par ailleurs, le prélévement thyroidien ne décéle pas d’image de 
néoplasme. 

En décembre 1934: radiothérapie des lésions osseuses. Quelques 
nausées et fatigue au cours du traitement. 

En janvier 1935 : douleurs nécessitant ’emploi de 3 piqtres jour- 
naliéres de morphine. 

Février 1935 apparition descarres de décubitus. 


Avant @aborder des déductions purement biologiques, une 
constatation anatomo-clinique intéressante apparait déja a la 
lecture de cette observation. C’est qu’il ne faut pas se hater, en 
présence de semblable syndrome clinique, radiologique et séro- 
logique, de porter le diagnostic de forme localisée de mala- 
die osseuse de Recklinghausen, quand bien méme le taux de 
la caleémie serait nettement élevé au-dessus de la normale et 
méme a plusieurs examens. L’un de nous déja (H. Welti), dans 
son rapport au Congrés de Chirurgie, a souligné ce que pouvait 
avoir @infidéle, pour le diagnostic de lostéite kystique, le taux 
de la caleémie. Cetit. été une erreur absolue daffirmer le diag- 
nostic sur cette constatation et de décider, par exemple, une 
intervention sur les parathyroides. Il est done indispensable, 
ainsi que le conseillait encore récemment Lenormant, de véri- 
fier le bien-fondé du diagnostic par une biopsie de los. 

Au point de vue biologique, semblables constatations condui- 
sent A un certain nombre de déductions, 4 condition que les argu- 
ments, dont on peut essayer de se servir, soient dune valeur 
certaine. 

Les lésions osseuses sont constituées par une destruction du 
tissu osseux, sans fibrose particuliére, avec troubles vasculaires 
assez importants. C’est un peu Vhalistérése du premier groupe 
que décrivent Oberling et Guérin dans les ostéites des poules. 
Ces pertes de substance osseuse sont extrémement abondantes 
puisque les os iliaques, la partie supérieure des fémurs, une 
grande partie duo sacrum ont disparu. Il y a done destruction 
d’une quantité de tissu osseux trés importante et c’est 1a un phé- 
noméne qui nous parait primordial a retenir, 

Sur ces phénoménes destrutifs se superposent une hypercal- 
cémie. Le dosage du calcium a-t-il une valeur a retenir ? Il a été 
pratiqué & deux reprises, dans des laboratoires trés différents, le 
second ignorant le résultat du premier, Pun deux, en particulier, 
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par l'un des chimistes les plus au courant du dosage du calcium : 
lun donne comme résultat 0,138, Pautre 0,139. Il faut admettre 
qu’avee le maximum de vraisemblance, une caleémie aux envi- 
rons de 14 milligrammes % existe chez ce malade, que cette 
caleémie se maintient assez constamment nettement au-dessus 
des chiffres normaux. A priori, deux phénoménes se surajou- 
tent : destruction osseuse importante et hypercalcémie certaine. 

Le troisitme phénoméne est lexistence d’une hyperplasie de 
la parathyroide examinée qui était sans doute trés peu augmentée 
de volume. Il faut cependant souligner qu'une augmentation de 
volume légére, & peine apparente, de la parathyroide, est 
cependant en réalité de quelque importance, eu égard a la peti- 
tesse de Porgane. En Voccurrence, Phyperplasie constatée fait 
nettement différer la parathyroide @un glandule d’un individu 
normal de cet age. Sans doute, Liévre a-t-il constaté, comme 
nous-méme 4 plusieurs reprises depuis, des hyperplasies parathy- 
roidiennes, sans syndrome clinique. Néanmoins, la parathyroide 
de notre malade offrait un type dhyperplasie dont la structure 
doit avoir quelque importance, puisqu’il s’agit @une hyperplasie 
a seules cellules claires. 

Nous nous défendons, comme nous avons posé en prémisses, 
de tirer aucune conclusion de ces constatations, Pour cela nous 
ne voulons’ en rien reprendre l'étude des théories soulevées 
depuis Erdheim sur les relations qui unissent altérations osseu- 
ses et parathyroidiennes. Néanmoins, il est curieux de souligner 
cette coexistence de perturbations anatomo-cliniques et humo- 
rales, assez comparables a celles que reprend Jung dans son rap- 
port et qui ont été observées, soit apres dérivation biliaire par 
divers auteurs, en particulier en France par Doyon et Loevy, par 
Leriche et ses collaborateurs, soit aprés carence en radiations 
ultra-violettes et en calcium, comme lont montré expérimentale- 
ment G.-W. Higgins et Ch. Shéard (1928, 1930, 19382) et Oberling 
et Guérin (1931, 1933). 

L’analogie consiste, en ce qu'il y aurait, chez notre malade, 
une succession de phénoménes, comparable a celle que souli- 
gnent judicieusement Oberling et Guérin, a cela prés, que le 
temps initial n’est pas exactement le méme : troubles du méta- 
bolisme minéral (non pas, ici, par suppression de l’apport en 
chaux, mais par mise en liberté de celle-ci d’une facon anormale), 
et, naturellement, mobilisation concomitante du calcium osseux 
qui peul étre aisément décelée, hyperfonctionnement et hypertro- 
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phie secondaire des parathyroides. Sans doute peut-on nous 
objecter qu’il n’y a pas adénome dans notre cas. Mais soulever 
un tel probléme et en faire une régle de différenciation diagnosti- 
que est, pour le moins, fort prématuré, car cela souléverait toute 
la question générale, absolument insoluble 4 cette heure, des rap- 
ports entre ’hyperplasie et ’adénome. 

En tous cas, dans l’enchainement des phénoménes, si tant est 
que ces phénoménes s’enchainent, ce qui est fort vraisemblable, 
il n’est guére possible d’admettre ici que Phyperplasie des para- 
thyroides soit primitive. 

Et notre fait anatomo-clinique, qui n’est certes pas isolé (le 
Professeur Carnot rapporte, dans ses « Cliniques de lHotel- 
Dieu », un cas clinique semblable avec hyperplasie parathyroi- 
dienne, ’un de nous (H. Welt) en connait un autre), vient accroi- 
tre la portée de cette phrase de Liévre, dans son remarquable tra- 
vail, « la question est pour Vinstant insoluble et appelle de nou- 
velles recherches basées sur examen systématique des parathy- 
roides dans les carcinomatoses secondaires des os » (page 140). 
En voici précisément une observation qui ne nous parait pas 
inutile & souligner dautant qu’elle semble s’accorder avec les 
conclusions expérimentales d’Oberling et Guérin, 
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Essais de traitement de certaines tumeurs 


malignes par les extraits d’organes 
PAR 


G. PICOT et F. CAILLIAU 


Ce travail nous a été inspiré par un mémoire de E. Jacobs, 
publié au début de 1935 dans le Zeitschrift fiir Krebsforschung, 
intitulé : « Résultats cliniques et expérimentaux du traitement 
des tumeurs malignes par les extraits d@organes administrés par 
voie buceale. » 

La publication de ce travail a été suivie de deux communi- 
‘ations au Congres International de lutte scientifique et sociale 
contre le Cancer (Madrid, 25, 30 octobre 1933) : Pune du Profes- 
seur Blumenthal, sur les « Possibilités dune organothérapie du 
carcinome » ; Pautre de E. Jacobs, « Organothérapie des cancers 
avec le JB 5 ». 

D’autres travaux ont fait suite aux précédents, parmi lesquels 
nous devons citer celui du’ Professeur Ollino, de l'Université 
Royale de Génes, publié dans les Acta Cancerologica en 1934. 

Ces publications sont Vexposé de travaux expérimentaux et 
observations cliniques concernant l’action sur le cancer 
dextraits glandulaires administrés par voie buccale et appliqués 
en pommade. Une diététique spéciale doit renforcer action des 
extraits glandulaires. 

Les extraits glandulaires entrant dans la composition du pro- 
duit expérimenté sont les suivants : extraits de muqueuse duo- 
dénale, de rate, de foie et de pancréas. Pour le duodénum, on 
ulilise la muqueuse de jeunes moutons soumis & des régimes 
spéciaux paraissant avoir une action excitante sur ces organes. 

Le régime associé 4 cette opothérapie comporte une restriction 
importante des vitamines. 
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Le travail de Jacobs comprend deux parties : 
1° Expérimentation sur les animaux de laboratoire. 
2° Expérimentation en clinique humaine. 


I. — L’expérimentation sur les animaux de laboratoire a porté 
sur des rats chez lesquels on a transplanté le cancer de Flexner- 
Jobling. 

Chez les rats qui avaient été préparés pendant quelques semai- 
nes par ingestion de médicament, les greffes de tumeurs n’au- 
raient pas réussi dans 80 &% a 100 % des cas suivant les expé- 
riences. 

Chez des rats non préparés et porteurs de tumeur, le traite- 
ment par ingestion de médicament aurait fait disparaitre les 
tumeurs dans la plupart des cas. 

Les tumeurs que portaient les rats traités pendant quelques 
jours n’auraient pas pu servir 4 de nouvelles greffes. 

II]. — L’erpérimentation en clinique humaine aurait montré, 
dans les cas de cancers graves, pour lesquels la chirurgie ou les 
radiations s’étaient montré inefficaces, les faits suivants : 

Diminution du volume de la tumeur ; 

Arrét immédiat de croissance des tumeurs ; 

Disparition totale de petites tumeurs cutanées ; 

Cicatrisation duleérations ; 

Diminution de volume des ganglions ; 

Absence de métastases au cours du traitement ; 

Disparition de la cachexie et souvent amélioration surprenante 
de état général. Survie des malades pendant toute la durée de 
Vobservation. 

Les premiéres observations de E. Jacobs concernaient des can- 
cers du sein et des cancers graves de la peau. 

Ultérieurement, son expérimentation a porté sur des cancers 
du tractus intestinal (rectum en particulier) et les résultats 
auraient été encore plus intéressants que pour la premiére série 
de tumeurs traitées. Ces résultats ont été confirmés par d'autres 
auteurs, Blumenthal, Ollino. 

Le présent travail, fait en collaboration avee E. Jacobs, com- 
porte : 


Une étude expérimentale, poursuivie par ’'un de nous dans son 
laboratoire de ’Ecole de Médecine de Rouen ; 

Une étude clinique et histologique, faite & Hopital M.-H. de 
Rothschild. 
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Résumé de nos recherches expérimentales 


Nous avons recherché expérimentalement laction préventive et 
laction curative des extraits @organes employés par les auteurs 
cités précédemment (J.B. 5). 

Nos expériences ont porté sur des rats greffés avec la tumeur 
de Flexner-Jobling dont on sait la malignité et dont les transplan- 
talions sont faciles. 

Plusieurs séries (@expériences ont ¢lé pratiquées. 


1. Le pouvoir préventif a été étudié sur des rats absorbant pen- 
dant trois semaines une dose déterminée d’extraits organiques. 

Ces rats ainsi préparés ont été greffés par la méthode du frag- 
ment ou du broyat. 

Des rats témoins non préparés ont été greffés. 

Les expériences ont apporté les résultats suivants : 

1° Les rats préparés par traitement préalable résistent a la 
greffe dans une proportion de 85,7 “. 

2° Chez les rats non préparés, la greffe est positive dans 
100/100 des cas. 

2. Nous avons recherché le pouvoir curatif. 

Des rats greffés avec la tumeur de Flexner-Jobling ont été 
soumis au traitement par des doses quotidiennes déterminées 
Wextraits dorganes. Les tumeurs étaient en plein accroissement 
et atteignaient au minimum le volume d'une noix. 

Vers le 15° jour du traitement, la régression commence, des 
nécroses apparaissent et, apres 6 semaines de traitement, les néo- 
plasies ont disparu sans avoir essaimé de métastase. L’état géné- 
ral était bon, Pappétit et le poids conservés. 

ar contre, les témoins greffés et non traités meurent en l’es- 
pace de 3 mois environ. 

Le pourcentage des régressions alteint 81 . Nous avons 
Vimpression quwil aurait été plus é¢levé encore sans les difficultés 
quentraine Pingestion réguli¢re quotidienne. 

Ces chiffres sont, dans Vensemble, conformes & ceux que 
donne le protocole des expériences de Blumenthal et de Jacob 
aux Congrés de Madrid et de Barcelone et dans plusieurs revues 
allemandes. 


Nous sommes done autorisés & penser comme ces auteurs, que 
le traitement tel que nous avons appliqué posséde chez les rats 
en expérience ; 
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1° Une action curative puisqu’il a entrainé la régression par 
nécrose de tumeurs volumineuses, qui tuent les animaux non 
traités. 

2° Une action préventive puisque, dans 85 “% des cas, la greffe 
de la tumeur de Flexner-Jobling reste négative chez les rats 
traités. 


* 


Fic. A. — Epithélioma spino-cellulaire avant traitement 


Etude clinique et histologique 


Nous avons choisi, pour notre étude, des néoplasmes dont on 
pouvait suivre VPévolution a VPaide de biopsies répétées (peau, 
sein, rectum), et nous ne nous sommes atlaqués qu’A des néoplas- 
mes ayant dépassé les limites de Vopérabilité. Deux cas font 
exception a cette régle : un épithélioma cutané qui a été enlevé 
apres traitement, un épithélioma du sein que d’autres cireonstan- 
ces interdisaient d’opérer immédiatement. 


a, 
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I. Epithélioma du_ sein 


1. Nai..., 70 ans. Cliniquement elle présentait un gros cancer du 
sein gauche en évolution depuis 6 mois. La tumeur n’était, parait-il, 
pas opérable. Elle aurait présenté les dimensions de 13 em. x 15 ¢m. 
Le médecin qui la soigne Vavait soumise au traitement de Jacobs 
pendant trois mois et demi. 


Fic. B. — Le méme épithélioma spino-cellulaire. aprés traitement 


Lorsque nous lexaminons, la tumeur mesure 9 em. sur 8 em. et 
nous la jugeons juste opérable. I] existe un tel envahissement gan- 
glionnaire qu’au cours de Vintervention le canal collatéral de la 
veine axillaire a du étre réséqué. 

Histologiquement, il s’agit @un épithélioma mammaire a point de 
départ vraisemblablement galactophore, forme de carcinome diffus 
commun @une grande malignite. 

Sur nos coupes nous relevons des points particuliers qui feront 
lobjet dun exposé de M. Cailliau. 
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2. Mme Zit..., 62 ans. Il s’agit d’un épithélioma du volume d'une 
mandarine, adhérant au grand pectoral, et accompagné de gros gan- 
glions axillaires. 

On fait une biopsie pré-opératoire qui montre un néoplasme tres 
atypique avec nombreuses mitoses. 

La malade étant azotémique et fortement hyperglycémique est mise 
au régime avant d’étre opérée et on en profite pour la mettre au 
traitement de Jacobs qu’elle suit pendant 34 jours. 

Elle est opérée le 12 mars 1934. 

L’examen de la piéce opératoire ne nous a pas permis de retrouyer 


de cancer, mais des foyers de résorption graisseuse avee des réactions 


giganto-cellulaires. Le ganglion prélevé n’est pas métastatique. 

Nous faisons les réserves qui viennent immédiatement a Vesprit : 
ce cas nest pas démonstratif de Pabsence dun cancer qui pourrait 
exister sur un autre fragment de la piéce opératoire. 


Il. Epithélioma cutané 


3. Mme Dupl... Il s’agissait @un épithélioma spino-cellulaire a glo- 
bes épidermiques parakératosiques, siégeant sur la joue. 

Cette malade a été traitée par le D" E. Jacobs, et nous avons, aprés 
traitement, alors que la tumeur paraissait avoir considérablement 
régressé, fait ’examen histologique de la totalité des tissus sur les- 
quels siégeait la tumeur, M. Cailliau vous dira qu'il n’a pas retrouvé 
de néoplasme. 


lil. Epithéliomas digestifs 


4. Mme Trot... 74 ans, Cette malade présentait, 4 5 em. de lanus, 
une néoplasie annulaire admettant 4 peine le doigt. Il était entiére- 
ment adhérent a la face postéericure du vagin et se mobilisait) avec 
lui. 

La rectoscopie confirme cet examen et permet une biopsie qui 
montre qu il s’agit histologiquement Wun épithélioma liéberkuhnien 
atypique. 

Cet épithélioma étant jugé par nous inopérable, en raison de lage 
de la malade, nous soumettons celle-ci au traitement E. Jacobs, sans 
faire d’anus artificiel et nous Pobservons du 28 avril 1934 jusqu’a 
Iheure présente. 

Un certain nombre de rectoscopies suivies de biopsies ont eu lieu 
dans Vintervalle. La tumeur qui, avant ce traitement, paraissait 
annulaire est trouvée le 24 juillet 1934 diminuée et Pon se rend comvte 
qu’elle est seulement antérieure. 

On remarque également qu’on retrouve la morsure des biopsies 
antérieures dont emplacement avait été repéré. 
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Cette malade a été réguliérement pesée : le 5 mai, 66 kg. 930; 
13 octobre, 66 kg. 100. 

Son poids s’est done a peu prés maintenu. Elle a gardé toute son 
activité et présente un bon état général. 

Histologiquement comine cliniquement, l’épithélioma persiste, mais 
parait peu évolutif. 


Fig. 1. Epithélioma spino-cellulaire de la joue. — L’image représente un 
épidermoide avec kératinisation et cellules dysthératosiques. Le tissu est 
differencié ; on remarque quelques cellules monstrueuses et un globe 
corné, Le corps papillaire et le derme moyen sont envahis. 


5. Mme Ber..., 43 ans. Ce cas rappelle le précédent. Histologique- 
ment, il s’agit dun cancer liéberkuhnien du rectum. 

Nous lavons suivi cliniquement pendant 8 mois. 

Avant traitement, de janvier a juillet 1934, la chute de poids a été de 
7 kgs. Au début du traitement, la chute de poids s’est poursuivie (perte 
de 2 kgs). D’octobre 1934 au 15 février 1935, son poids est resté sta- 
tionnaire. 

Cliniquement, la tumeur parait avoir diminueé. 


Butt. pu Cancer 1935, — T. 24. 
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La malade n’a pas d’anus artificiel ; elle vaque A ses occupations, ya 


réguliérement a la garde-robe et ne souffre pas. 


6. M. S..., 56 ans. Il s’agissait @un épithélioma du rectum méconnu 
pendant longtemps et soigné pour un syndrome vésical, puis pour un 
syndrome fissuraire. 

Lorsque nous le voyons pour la premiere fois, la vessie est envahie 
et Pocclusion intestinale est compléte. Anus artificiel immédiat (4 mars 
1934). Trés mauvais état général. La rectoscopie faite sous anesthésie 
épidurale montre une énorme tumeur bourgeonnante. lumiére 
intestinale a le calibre d’un crayon. La cystoscopie montre que la face 
postérieure de la vessie est capitonnée, vascularisée, mais sans bour- 
geons néoplasiques. Dans le mois qui suit le traitement, le malade- 
s’améliore au point de se lever et de faire une courte promenade. Mais 
les douleurs exigent une injection de Pantopon chaque soir. 

Le 15 avril, 69 kgs ; le 29 mai, 72 kgs. 

On fait une nouvelle rectoscopie sous anesthésie épidurale, le 22 
mai 1934: Tumeur trés dure, la lumiére intestinale est certainement 
plus large, puisqu’on peut y engager un tube rectoscopique de 18 mm. 
Peu de glaires, peu de sang ; tumeur trés dure. La biopsie est diflicile 
en raison de cette dureté. L’instrument glisse sur la tumeur sans |’en- 
tamer. Cet aspect contraste avee Vaspect bourgeonnant et saignant 
trouvé au premier examen. 

Il n’a jamais été possible de faire un traitement local par applica- 
lion de pommade. 

Sur le conseil de Jacobs, nous faisons faire par le D" Ledoux- 
Lebard 18 séances de rayonnement ultra-pénétrant. 

Ce traitement fatigue le malade, qui perd 2 kgs et augmente consi- 
dérablement les troubles vésicaux. 

Le malade ayant présenté un jour, en raison des efforts nécessités 
par la miction, un énorme prolapsus du colon a travers lanus artifi- 
ciel, avee début d’étranglement, on décide une colopexie (18 nov. 1934) 
et on en profite pour examiner le bassin et faire une section du nerf 
présacré pour soulager les douleurs. 

Le rectum, la prostate, la face postérieure de la vessie forment un 
bloc dur et fixé. Pas dascite, pas de ganglions visibles. 

Au cours de la résection du nerf présacré, on trouve toute la région 
de la bifurcation aortique normale, sans infiltrations, ni ganglions. 

Le malade est amélioré par son opération en ce sens qu'il ne soulfre 
plus du périnée, ni du rectum, mais les troubles vésicaux ne sont pas 
modifies. 


Vers le 15 décembre, il présente des signes d@urémie (1,60 azotémic) 
et meurt dans le coma Je 1° janvier 19385. Ce malade est mort, sem- 
ble-t-il, @urémie par englobement de la terminaison des uretéres dans 
la tumeur, 
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Histologiquement, il s’agissait d’un épithélioma colloide. 

Cliniquement, avant Vapplication des rayons X, la tumeur s’était 
modifi¢e et était devenue lisse et dure de bourgeonnante qu'elle était. 
Elle n’a pas paru évoluer pendant le temps qu’a duré notre obser- 
vation. 


7. Nous avons suivi un homme de 36 ans qui a élé opéré il y a 5 ans 
dun cancer du testicule (castration simple). 


Fic. 2. — Piece d’erérése de la tumeur représentée sur la figure 1. Nécrose 
du tissu. tumoral. Les bourgeons lobulés sont transformés en masses 
homogénes envahies par des leucocytes. Vaisseaux tumoraux engorgés et 
dilatés, 


Deux ans plus tard, il présente une tumeur abdominale (adénopa- 
thie 2), qui est traitée a VHopital St-Louis par radiothérapie 
(D" Salomon). Quelques mois plus tard, il présente une pleurésie gau- 
che hémorragique. Il est & nouveau traité par les rayons X. 

Nous voyons le malade 6 mois apres ce dernier traitement (avril 
1934), 

Il est alors soumis au JB5 jusqu’éa Vheure actuelle. 

Les radiographies faites presque tous les mois montrent que la 
tumeur a diminué de la hauteur de deux espaces intercostaux, elle est 
moins opaque et le poids duo malade a augmenté de 2 kgs (68 kgs 
contre 66 kgs en avril 1934). 
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Nous savons que les métastases pulmonaires des tumeurs testiculai- 
res sont assez radiosensibles. Mais nous devons noter que la radiogra- 
phie faite 6 mois aprés le traitement par les rayons a montré une 
tumeur remontant jusqu’a la 6° céte et que, pendant les 9 mois pen- 
dant lesquels le traitement organothérapique a été suivi, la tumeur n’a 
cessé de diminuer. 


Nous avons actuellement en traitement des malades depuis 
un laps de temps trop court pour que nous puissions publier 
leurs observations : deux épithéliomas du rectum, deux épithé- 
liomas utérins, un épithélioma du pylore et un épithélioma sus- 
glottique. 

Leur état général s’est nettement amélioré, mais les tumeurs 
ne sont pas modifiées cliniquement. Toutefois, dans le cancer de 
Vestomac on note une perméabilité plus grande du pylore. 


* 
* 


I] ne nous est pas possible actuellement de tirer une conclu- 
sion queleonque d’un ensemble de faits si complexes, sinon que 
nos observations paraissent confirmer, tant en ce qui concerne 
les résultats expérimentaux que les faits cliniques, les travaux 
des auteurs é¢trangers. 

Il est impossible cependant de ne pas étre frappé par Vamélio- 
ration de Pétat général qui se retrouve dans plusieurs de nos cas. 

Aucun de nos malades ne semble avoir fait de métastases pen- 
dant toute la durée de notre observation, les malades conservent 
leurs tumeurs qui dans certains cas paraissent avoir diminué. 
En tous cas, elles paraissent mieux tolérées. 


Etude histologique 
Les sujets soumis au traitement étaient porteurs de tumeurs 
cutanées, mammiaires ou intestinales. 


Nous avons suivi par des biopsies systématiquement répétées 
Vévolution du processus. 


I. Epithélioma épidermoide 


Cas I. — Dup... Epithélioma spino-cellulaire de la joue (Cas traité 
par le Dr Jacobs et pour lequel nous avons fait les examens histologi- 
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ques). —- Les examens avant traitement montrent une tumeur épider- 
moide composée de travées lobées, riches en globes kératinisés et en 
cellules dyskératosiques. Les cellules ont conservé leur différenciation 
(cadres clairs, filaments) ; certaines sont monstrueuses, pourvues de 
gros noyaux hyperchromatiques. Les mitoses sont abondantes. Le 
néoplasme bourgeonne dans un stroma conjonctif de nouvelle forma- 
tion ; il a envahi le corps papillaire et le derme moyen. 


Fig. 3. — Tissu de granulation et réaclions giganto-cellulaires observés en 
bordure de la tumeur représentée dans les figures 1 et 2. En haut, a 
droite et & gauche, on distingue deux amas homogénes, entre ces amas 
le tissu de granulation. Au-dessous du centre .et légérement a gauche 
apparait un groupe de cellules géantes. 


Aprés traitement, — A la place du tissu tumoral dans la piéce d’exé- 
rése, on distingue, sous Pépiderme légérement atrophié, des amas 
homogénes et acidophiles ot les silhouettes cellulaires et les noyaux 
sont indistinets ; ces amas envahis par quelques mononucléaires sont 
souvent entourés de volumineuses cellules multinucléés, comparables 
aux cellules géantes des granulomes par corps étrangers, souvent en 
voie de dégénérescence autour des nappes homogeénes, groupées par- 
fois en foyers mélangés a des lymphocytes. 

Aucune cellule maligne n’a gardé sa vitalité, et un tissu de nécrose 
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homogéne remplace lancienne tumeur. Stroma cicatriciel, sclérose 
jeune, cellulaire. 

Entre les plages de nécrose, des vaisseaux A paroi mince ou muscu- 
larisée sont thrombosés, les capillaires sont engorgés. 


Ce cancer ¢pidermoide a évolué trés rapidement vers la régres- 
sion et nous n’avons pu saisir les phases histologiques du_pro- 
cessus. Contrairement, les épithéliomas mammaires et les cancers 
intestinaux nous ont permis une interprétation plus facile. 


Il. Epithélioma mammaires 


Cas |. — Naid... Epithélioma galactophorien atypique. — Les exa- 
mens montrent existence Wun épithélioma mammaire trés envahis- 
sant du type galactophorien, ot la conservation dun axe excreétoire 
dans les bourgeons est exceptionnelle ; les travées néoplasiques plei- 
nes lysent les vitrées et essaiment dans le stroma ambiant, qui est pas- 
sivement envahi. La tumeur est polymorphe : les cellules variables de 
taille, de forme, de réactions tinctoriales, sont entassées en cordons 
compacts, ou éparses en amas peaucicellulaires ; ailleurs, elles sont 
réparties en files étroites dans les interstices du stroma, ou isolées une 
a une. Certaines d’entre elles sont monstrueuses ou pouryues d’inclu- 
sions pseudo-parasitaires. 

Les mitoses sont nombreuses et souvent asymétriques. C’est le type 
du carcinome a forme diffuse, & extension rapide. 

Plusieurs prélévements montrent la transformation des galactopho- 
res, dont la paroi cancérisée est partiecllement remplacée par une subs- 
tance acidophile homogéne, envahie par les leucocytes, se détachant 
dans la lumiére du canal ; seule persiste la bordure amincie du boyau 
obturateur, dont les cellules présentent des contours flous, des noyaux 
a peine décelables, et paraissent dépourvues de toute vitalité. D’autres 
galactophores sont totalement homogénéisés ; les cellules malignes 
y ont disparu, le boyau anhiste repose sur la tumeur fibro-élastique du 
galactophore, qui permet encore Videntification du conduit. 

Dans les zones oti cette tunique est lysée, les cellules d’essaimage, 
groupées en cordons minces dans le stroma, subissent la méme dégé- 
nérescence acidophile, les cellules des boyaux ont perdu leurs con- 
tours et leurs noyaux paraissent fondus en gelée homogéne rappelant 
la nécrose de coagulation. 

Les histiocytes et les mononucléaires du stroma évoluent fréquem- 
ment en fibrocytes, une sclérose discrete se dessine, mais le stroma 
n’a réagi qu’apreés coup. 


Notons la fréquence de foyers de résorption, avec réactions giganto- 
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Fic. 4. — Epithélioma mammaire galactophorien. Aspect dun galaclophore 
cancérisé au cours du traitement. On distingue a gauche la paroi cancé- 
risée du galactophore ; cette paroi est trés amincie a droite. Au centre 
du canal et détachée de la zone marginale restée vivace, on distingue une 
masse homogéne acidophile résultant de la néerose du tissu malin 
envahie par des leucocytes. En dehors de la gaine fibro-élastique du 
canal, A droite et en haut, sont des boyaux d’essaimage en partie vacuo- 
lisés. A gauche et en haut, stroma fibrillaire. 


cellulaires comparables a celles des granulomes par corps étrangers 


ou des tumeurs radices, 
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Cas I. — Zit... Epithélioma mammaire alypique. — La tumeur exami- 
née avant traitement répond a un épithélioma trés alypique composé de 


Fic. 5. — Epithélioma mammaire galactophorien (représenté a la figure 4) 


apres trailement. On distingue deux galactophores A droite. L’un (en 
haut) est de faible calibre, sa paroi qui était cancérisée apparait en par- 
tie détruite, en partie homogénéisée ; la lumiére est obstruée par une 
substance acidophile répondant au stade de uécrose avancée boyau 
sancérisé: & gauche de ce canal, lyse du stroma. L’autre galactophore sous- 
jacent au premier et trés volumineux est totalement oblitéré par la 
substance acidophile nécrosée ; la paroi galactophorienne persiste en 
partie a gauche mais celle est anhiste, homogénéisée. Au centre et lége- 
rement a gauche un petit galactophore dont la lumiére est obturée par 
un tissu nécrosé, a conservé adhérente a sa gaine fibreuse, une partie de 
sa paroi épithéliale qui apparait hemogénéisée totalement, de méme que 
les bourgeons malins situés & gauche du canal. Aucune cellule maligne 
ne semble avoir gardé sa vitaliteé. 


bourgeons pleins, répartis en archipel, essaimant autour deux des 
boyaux linéaires et des cellules isolées et sans cohérence. Les mitoses 
sont nombreuses, la marche est rapide, le stroma riche en cellules 
plasmatiques, lymphocytes et polynucléaires, déficient, 
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Apres un traitement prolongé, la piece opératoire, totalement exa- 
minée, ne montre pas trace de cellules cancéreuses vivantes, mais des 
foyers de régression homogeéne, avec réaction giganto-cellulaire. 


lll. Epithéliomas digestifs 


Nous groupons dans une description d’ensemble les cing cas 
trailés et biopsés avant et aprés traitement. 


1G. 6, Epithéelioma atypique du sein, forme diffuse, avant traitement. - 
En haut et & gauche, on distingue plusieurs boyaux canecéreux pleins ; 
Yun W@eux conserve une lumiére glandulaire trés réduite. A droite, de 
haut en bas, sont des boyaux cancéreux, pleins, polymorphes et des cel- 
lules malignes cssaimant dans le stroma. Au centre, stroma fibrillaire 
déficient, envahi passivement par les cellules malignes. 


Deux de ces cas répondent a des variélés cylindriques du type 
liéberkuhnien avec cellules groupées en revétement tubuleux ; 
dans ’un de ces types on peut suivre les ¢lapes de ladénome lié- 
herkuhnien, de lépithéliome cylindrique typique, du carcinome 
atypique. Les tubes néoformés sont revétus de cellules hautes, 
souvent inégales tendant au chevauchement, trés basophiles, trés 
rarement mucipares ; les noyaux sont volumineux, grossi¢rement 
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structurés, avec nucléoles et plasmasomes hypertrophiques. Les 
mitoses sont nombreuses, on oberve quelques cellules monstrueu- 
ses, le stroma est infiltré de lymphocytes et de plasmazellen, 

Un autre cas intéressait le colon gauche franchement ecarci- 
nomateux constitué exclusivement de bourgeons pleins ayant 


Fic, 7. Epithélioma atypique du sein représenté sur la fig. 6. Aspect 
apres traitement. —- Au centre de Vimage est un ilot clair de cellules 
cancéreuses totalement nécrosé, Autour de Vilot, on distingue un tissu 
de granulation, avee réactions giganto-cellulaires. Au-dessus et au-des- 
sous de Pilot on distingue deux larges rubans de sclérose fibrillaire. Etat 
cicatriciel. 


perdu toute aptitude au groupement en culs-de-sac sécréteurs et 
reposant a nu sur le stroma. 

Le cinqui¢éme cas répondait a un épithélioma rectal et offrail le 
type histologique de tumeur li¢berkuhnienne trés évoluée et en 
dégénérescence colloide. 

Tous ces néoplasmes avaient dépassé largement la muscularis 
mucosx et végétaient dans la sous-muqueuse sous forme de bour- 
geons tubulés, de boyaux atypiques ou de cellules malignes 
isolées, 
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La stroma-réaction était variable, parfois lymphoide avec ou 
sans polynucléaires ; le plus souvent elle était nulle, le stroma se 
laissait passivement envahir. 
Cliniquement et histologiquement, il s’agissait de tumeurs 
inopérables. Notons encore que ces cancers intestinaux n’offraient 


Fic. 8. — Epithélioma lieberkulnien au cours du traitement, — Au centre 
de Vimage sont deux vaisseaux thrambosés. Au-dessus et légérement a 
gauche de ces vaisseaux, ainsi qu’au-dessus et & droite, le tissu est anhiste, 
homogéne, envahi parfois par des leucocytes. Le long du bord gauche de 
ja figure, les tubes néoformés ont gardé leur vitalité. Autour des vais- 
seaux thrombosés, le microscope montre mieux que la photographie 
Vinlarcissement de sang et les capillaires engorgés et ectasiés. 


avant Vintervention thérapeutique aucune modification parti- 
culi¢re des vaisseaux tumoraux. 

Aprés traitement, les biopsies pratiquées en série mettent en 
évidence des modifications portant sur les vaisseaux, sur le stro- 
ma, sur le tissu néoplasique lui-méme. 


1° Modifications vasculaires. —- Les capillaires sont trés dis- 
tendus et engorgés. Ces engorgements démasquent les moindres 
trajets vasculaires qui, sur certains champs microscopiques, sont 


190 G. PICOT ET F. CAILLIAU 


extrémement nombreux. Les hématies sont encore reconnais- 
sables dans leur lumiére, l’endothélium repose sur une vitrée 
n’offrant aucune réaction apparente ; trés souvent, le sang s’extra- 
vase de ces capillaires par rupture. 

Les vaisseaux de calibre plus important pourvus de parois 
muscularisées, sont le plus souvent thrombosées, le sang est pris 
en masse, les hématies sont méconnaissables dans le réticulum 
fibrineux ; le thrombus repose sur la paroi vasculaire dépouillée 
de son endothélium et semble lui adhérer : cette paroi est infil- 


trée par un tissu de granulation attestant une thrombo-vasculite 
oblitérante. 


2° Modifications du stroma. — Elles se traduisent par des ima- 
ges histologiques évoquant aspect que provoquent généralement 
les oblitérations vasculaires (thrombose, embolie), soit l’infar- 
cissement sanguin avec vaso-dilatation collatérale, soit Pischémie 
et la nécrose. 

1° Tantot le stroma est envahi par un infarcissement hémor- 
ragique succédant & une rupture vasculaire ; le sang s’étale en 
foyer limité rappelant parfois par sa topographie Vinfarctus 
hémorragique. Toutefois cet infarcissement est rarement systeé- 
matisé dans la zone tributaire du vaisseau oblitéré. 

2° Tantot le sang épanché s’est résorbé et Pexamen ne deécéle 
que les séquelles habituelles des foyers hémorragiques (pigment 
libre ou dans les macrophages, granulome, néo-vaisseaux, fibril- 
les). 

3° Tantot on observe la thrombose des petits vaisseaux, avec 
vaso-dilatation et un infarcissement sanguin dans le stroma appa- 
raissant en foyers mal délimités, polyeyeliques, 4 contours flous, 
non systématisés, rappelant ceux qui précedent la nécrose hémo- 
ragique de Vintestin. 

4° Parfois Phémorragie manque, et on observe Vischémie et la 
nécrose dans le territoire du vaisseau obstrué. 

5° Parfois enfin le plasma interstitiel ou transudé se prend en 
gelée, un réticulum fibrineux dépourvu dhématies envahit le 
stroma. 

Coagulation intravasculaire, ischémie, infarcissement de sang, 
coagulation du plasma entrainent dans tous les cas Vhomogénéi- 
sation acidophile et la nécrose du tissu néoplasique. 


3° Modification du tissu néoplasique. —- L’examen montre une 
involution des tubes néoformés revétus d’épithélium bas ; d’au- 
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tres tubes sont dissociés ou segmentés dans les foyers hémorragi- 
ques ou leurs séquelles, d’autres partiellement conservés, d’autres 
enfin sont totalement homogénéisés et nécrosés. Les bourgeons 
pleins et les cellules malignes isolées présentent la méme hyali- 
nisation ponctuée souvent de noyaux pycnotiques et fragmen- 
tés, sans conservation de silhouettes cellulaires. 

Cette homogénéisation rappelle tantot la nécrose dure, nécrose 
de coagulation, tantot la nécrose colliquative avec ramollissement, 
ce dernier aspect était trés net chez le sujet atteint d’épithélioma 
colloide du rectum. 

Notons lapparition fréquente de macrophages multinucléés 
phagocytant les débris de tissus mortifiés. 

Signalons encore, dans ces néoplasmes digestifs 4 évolution 
lente, la surabondance des mitoses dés que le processus curatif 
entre en jeu, fait qui est 4 rapprocher de ceux qu’ont signalés 
Dominici et Clunet dans la reconstitution des stades évolutifs de 
la cellule maligne sous leffet du rayonnement. 


Résumé synthétique du processus évolutif 


Les cancers cutanés, mammaires et intestinaux soumis au 
traitement ont évolué vers la mortification totale dans plusieurs 
‘as (¢épithélioma spino-cellulaire, cancers mammaires) ; vers une 
régression plus lente dans d’autres cas qui nous ont permis de 
suivre les étapes qui paraissent conduire 4 la guérison. 

Les modifications curatrices ne sont pas Veffet d’une défense 
par le stroma qui n’intervient qu’au stade cicatriciel ultime. Le 
tissu néoplasique réagit de différentes facons que l'on peut rame- 
ner a trois modalités. 

1. Le parenchyme est d’abord modifié dans ses affinités colo- 
rantes. Le protoplasme cellulaire nettement basophile avant trai- 
tement devient acidophile et légérement granuleux ; le noyau 
devient moins chromophile et perd peu & peu toute aptitude a la 
coloration. Les contours cellulaires s’effacent, le tissu devient 
homogéne. 

Ces modifications, parcellaires d’abord, s’étendent bientot a 
tout un tube néoformé, & tout un segment du parenchyme cancé- 
risé, 4 toute la tumeur elle-méme. 

Longtemps persistent les silhouettes cellulaires et l’ébauche 
grossi¢re du nodule tumoral. Le stade ultime montre une homo- 
généisation totale rappelant Ia nécrose de coagulation : le bloe 
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hyalin s’émiette, se fragmente, tandis qu’apparaissent d’énormes 
macrophages multinucléés qui phagocytent les éléments. nécrosés, 
donnant des images analogues a celles des tumeurs radi¢es ou 
des granulomes par corps étrangers. Un tel aspect, qui rappelle 
souvent Vinfarctus, a été observé dans les cancers cutanés et 
mammiaires. 

2. Dans d’autres cas, la basophilie des cellules malignes fait 


place VDacidophilie, mais le tissu tumoral ne s’>homogénéise 
qu’imparfaitement : le parenchyme s’infiltre de sérosité, se tumé- 
fie, les cellules se vacuolisent, se dissocient, se nécrosent et trans- 
forment la sérosité en une émulsion, une bouillie de collication 
qui reste incluse dans le tissu tumoral, puis disparait, laissant 
une géode. La tumeur ne subit pas la lyse totale ; des travées, 
des lobules persistent dans lesquels les cellules perdent contours 
et noyaux, tandis que le tissu devient homogéne et se fragmente. 

Lyse et hyalinisation répondent ici 4 une nécrose toute diffé- 
rente rappelant la nécrose colliquative du ramollissement céré- 
bral. 

3. Dans les tumeurs intestinales, on peut observer un proces- 
sus plus complexe encore: c’est un état apoplectique avec 
infarcissement de sang dans le tissu néoplasique rappelant la 
nécrose hémorragique de Vintestin. 

Ces réactions dégénératives sont toujours accompagnées par 
des thromboses vasculaires des vaisseaux nourriciers néo- 
plasme. 


Nous nous garderons bien d’émettre des conclusions deéfiniti- 
ves au sujet du probléme soulevé. Nous apportons des faits cli- 
niques, anatomiques et expérimentaux et nous poursuivons les 
expériences afin d’éclairer une méthode thérapeutique qui est 
encore a l'étude. Cette méthode semble provoquer la dégénéres- 
cence des cellules cancéreuses en évolution. La stroma-réaction 
dans les cas traités est nulle, le stroma ne semble intervenir qu’a 
la phase cicatricielle. Ceci ninfirme en rien d’ailleurs son impor- 
tance et son utilité dans d’autres procédés curatifs. 

Nous avons essayé de définir le facteur inecriminable dans la 
destruction des cellules malignes qui semble due a la coagulation 
ou & la lyse du protoplasme. 

Les différents aspects du tissu malin en régression  offraient 
des analogies si évidenles avee Vinfaretus, la nécrose hémorra- 
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gique, la nécrose ischémique, qu’elles dirigerent nos investiga- 
tions vers des troubles vasculaires pour Vinterprétation de ces 
nécroses. 

Cependant, nos premicres recherches nous avaient orientés 
différemment. 

Nous avions incriminé d’abord Taction des ferments cellu- 
laires secrétés par les cellules conjonctives, les leucocytes, les 
histiocytes du tissu réticulo-endothélial. Nos recherches sur les 
souris cancérisées et injectées au bleu trypan, au_ laboratoire 
expérimental de Rouen, paraissaient favorables 4 une telle inter- 
prétation ; dans le tissu lache des zones périvasculaires labon- 
dance des cellules rhagiocrines pouvait expliquer V’élaboration 
importante des coagulines ou lysines déversées dans le plasma 
interstitiel qui baigne les cellules malignes. 

Ces cellules activées par le traitement organothérapique n’ac- 
qui¢rent-elles pas la faculté d’élaborer le principe destructeur 
des cellules cancéreuses envisagé dans hypothése de Freund et 
Kaminer ? 

Nos examens ultérieurs ont suscité une autre hypothése plus 
facile A vérifier et qui n’exclut pas @ailleurs la premiére. 

Certaines tumeurs traitées avaient attiré notre attention par 
limportance des coagulations intravasculaires et, d’autre part, 
chez les rats porteurs de la tumeur de Flexner-Jobling, le traite- 
ment trés intensif par Vorganothérapie  entrainait la fois la 
disparition des tumeurs par nécrose et la mort avee infarcisse- 
ments hémorragiques énormes dus a des thromboses. 

Ces faits semblent éclairer le processus : dés apparition des 
thromboses, la circulation devient insuffisante dans la tumeur, 
loxyde de carbone s’accumule dans les vaisseaux épargnés, d’ott 
augmentation de la viscosité du sang et des dilatations vascu- 
laires, qui contribuent 4 provoquer le ralentissement du courant 
sanguin, ¢c’est-a-dire favoriser de nouvelles thromboses. 

Il est d’ailleurs vraisemblable que le mécanisme thrombosant 
soit renforeé encore par action des substances coagulantes dont 
on sait Pimportance dans les tissus tumoraux, et ceci nous expli- 
querait peut-étre pourquoi les thromboses et les nécroses ne sont 
réalisées que dans la zone tumorale. 

La thrombose des vaisseaux nourriciers de la tumeur apparailt 
done comme le facteur prépondérant, le role des histiocytes et du 
mésenchyme plus difficile 4 préciser, serait’ accessoire dans la 
détermination de ces nécroses comparables mais non identifiables 
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a la mortification des infarctus, des nécroses ischémiques ou 
hémorragiques, dont elles n’ont pas la systématisation rigou- 
reuse, en raison peut-étre de la multiplicité des causes qui les 
provoquent. 

Causes vasculaires, causes mécaniques, causes chimiques asso- 
cieraient leurs effets dans le processus, et les arguments ne 
manquent pas qui permettent d’invoquer une thrombose et des 
actions coagulantes ou lysantes pour expliquer le mécanisme qui 
semble jouer dans la régression des tumeurs traitées par l’orga- 
nothérapie. 

La note que nous apportons aujourd’hui n’a nullement la pré- 
tention de résoudre le probléme thérapeutique du cancer, Elle 
n’a que la signification @une publication préliminaire basée sur 
une hypothése de travail justifiée par étude des cas ici présen- 
tés, mais dont nous nous proposons de poursuivre la vérifieation 
dans des travaux ultérieurs. 


Discussion 


Ch. OBERLING. ~~ La question de lorganothérapie des cancers 
est actuellement trés discutée et, en présence des résultats contra- 
dictoires, il est difficile de se faire une opinion a ce sujet. 

Pour ce qui concerne la communication qui vient de nous étre 
présentée, je ne me permettrai pas de critiquer les données 
anatomo-cliniques, je voudrais simplement attirer Pattention sur 
les recherches expérimentales qui ne me paraissent pas suffisan- 
tes pour démontrer une action nette et, en quelque sorte spéci- 
fique, des produits injectés. La tumeur de Flexner-Jobling pré- 
sente des variabilités évolutives qui la rendent tres peu apte a 
des recherches de cet ordre. 

Je propose done de refaire ces expériences avee d’autres 
tumeurs greffées et je tiens a la disposition de M. Cailliau l’épi- 
thélioma greffable de M. et P. Guérin qui se comporte réellement 
comme une tumeur maligne comparable a celle de homme et 
donne presque constamment des métastases ganglionnaires. 
Si avec cette tumeur les résultats sont les mémes, la démons- 
tration expérimentale dune activité des extraits injectés sera 
heaucoup plus solide quelle ne me parait actuellement. 
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A propos d’une sténose bronchique 
PAR 


J. DELARUE et M. LALLEMANT 


Cest un lieu commun que de redire quelles acquisitions ont 
été faites depuis une quinzaine d’années dans les méthodes d’in- 
vestigation broncho-pulmonaire, les progres grace auxquels le 
diagnostic, récemment encore si difficile, des cancers primitifs 
des bronches est devenu possible avee une relative précocité. La 
pratique de Pexploration lipiodolée, sujette encore a d’incessants 
perfecticnneinents, celle de la trachéo-bronchosecopie, permettent 
de faire précocement un diagnostic de sténose bronchique, acci- 
dent sur lequel un certain nombre (auteurs, parmi lesquels sur- 
tout R. Huguenin (1) ont insisté en tant que conséquence précoce, 
quasi-constante et quasi-spécifique des tumeurs malignes bron- 
cho-pulmonaires. 

La rancon de ces récentes et importantes acquisitions est que 
la généralisation des méthodes (investigation qui les ont per- 
mises, souléve des problémes de diagnostic jusque-li insoupcon- 
nés, et des difficultés nouvelles @interprétation. L’observation 
suivante vient illustrer Pune de ces difficultés et constitue Pun 
de ces problémes. 


E. F... vient nous consulter, le 6 juin 1932. C’est un homme de 
48 ans, originaire du Portugal, solide @’apparences, qui nous dit n’avoir 
jamais présenté, jusqu’a accident actuel, de troubles morbides qui 
meéritent d’étre relatés. Deux mois auparavant, sans que nul phéno- 
méne prémonitoire fat survenu, M. F... a commencé a ressentir une 
sorte de géne thoracique, devenue, vers le 15 mai, une douleur assez 


(1) Huguenin (R.) et Sounas (A.). — « Le diagnostic des sténoses bron- 
chiques. » (La Presse Médicale, n° 39. 16 mai 1928), 


Butt, pu Cancer 1935, — T. 24. 4. 
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intense, profonde, occupant ’hémithorax droit, surtout marquée dans 
Ja région para-vertébrale, exagérée par Vinspiration profonde et 
persistant pendant la nuit. En méme temps que l’accentuation du 
point de cété, est apparue une légére dyspnée a leffort, de la toux, et 
une élévation thermique qui n’a pas dépassé 38,5, ni duré plus de 
trois jours. 

Lorsque nous voyons le malade, 15 jours aprés, les troubles fone- 
tionnels qu’il présente ne se sont pas amendés. La toux a pris un 
caractére quinteux, coqueluchoide ; une expectoration peu abondante 
a fait son apparition depuis quelques jours : expectoration muqueuse 
ou muco-purulente, teintée, a trois reprises, de quelques filets de sang, 
L’examen montre une égale ampliation des deux hémithorax. La 
sonorité nous semble, a droite, en avant comme en arriére, normale 
et égale a celle du cété gauche. Mais Pauscultation met en évidence, 
en méme temps que quelques adventices finement bulleux dans 
Vaisselle et dans la région interscapulo-vertébrale droite, une zone 
de silence respiratoire total a la partie moyenne de la face postérieure 
de Vhémithorax droit et partiel en avant sous la clavicule. Cette 
coexistence paradoxale de sonorité et de silence ne pouvait pas ne 
pas nous frapper. Entre autres hypothéses diagnostiques soulevées 
lors de ce premier examen clinique, nous retenons surtout celle de 
cancer primitif du poumon révélé par des phénomeénes d’atélectasie 
pulmonaire localisée. 

Toutes les méthodes d’exploration que nous mettons en ceuvre 
dans les jours qui suivent viendront confirmer en apparence cette 
hypothése. 

Une radiographie du thorax, faite le 9 juin, montre (fig. 1) une 
opacité moyenne droite transversale dont le contour, assez net, sem- 
ble dessiner les limites méme du lobe moyen, Cette opacité parait 
beaucoup plus dense au voisinage du hile dont la corne supérieure 
est noyée dans une ombre vaguement arrondie semblant faire corps 
en dedans avec le médiastin. Celui-ci est légérement attiré, non pas 
du cé6té sain, mais vers la droite, découvrant anormalement le hile 
gauche. 

Le 16 juin, nous pratiquons chez notre malade une exploration 
lipiodolée de Varbre trachéo-bronchique, suivant la technique mise 
au point par R. Huguenin et dont Pun de nous a contribué avee lui 
4’ montrer les avantages (1). Apres anesthésie soigneuse du pharyngo- 
larynx, une sonde est introduite dans la trachée et le malade placé 
sous Pécran radioscopique, en position demi-assise, avec inclinaison 
latérale droite. Nous constatons tout d’abord que le lipiodol injecté 


(1) Voir Huauenin (R.) et DeLanvue (J.) : « Quelques points de technique 
de la bronchoscopie radiologique des cancers primitifs du poumon. » (Bull. 
de l'Ass. fr. pour UVétude du cancer, janvier 1982), 
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par la sonde cesse brusquement de cheminer dans la bronche souche 
droite, un peu au-dessous de la corne supérieure du hile. Quelques 
inspirations fortes, demandées au malade, tandis que Pinjection de 


Fic. 1. — Radiographie avant Vexploration lipiodolée. Opacité lobaire 
moyenne Watélectasie, particuligrement dense voisinage du_ hile. 
Légére déviation du médiastin & droite, avee dégagement du hile gauche. 


lipiodol est continuée, ont pour effet d@injecter brusquement la 
bronche lobaire supérieure et ses ramifications et de faire passer 
une trés petite quantité de lipiodol dans la bronche inférieure, tandis 
que la bronche lobaire moyenne apparait oblitérée, comme sectionneée, 
a’ peu de distance de son émergence de la bronche souche, avec un 
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« moignon @amputation » irrégulier et déchiqueté. C’est cette image, 
caractéristique Wune sténose incomplete de la bronche lobaire infé- 
rieure, et compléte de la bronche lobaire moyenne que nous avons 
immediaterrent fizée sur un film (fig. 2). 


Fic. 2, — Exploration lipiodolée de la bronche droite. La bronehe lobaire 
supéricure est normalement injectée par la substance opaque ; une tres 
faible quantité de celle-ci est passée dans la bronche lobaire inférieure ; 
image d@amputation, & moignon déchiqueté, de bronche  lobaire 
moyenne. Cliché pris en O.A.G. légére. 


Devant ces constatations, nous pratiquons une eaploration trachéo- 
bronchoscopique, non plus radiologique, mais directe, dans le but, 
que nous envisagions, de faire une application locale de radium dans 
cette tumeur bronchique apparemment récente, bien limitée, et de 
petit volume. La trachéo-bronchoscopie, faite le 4 juillet. dans d’excel- 
lentes conditions, montre, de la maniére la plus nette, que, a 3 centi- 
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metres environ au-dessous de VPorigine de la bronche lobaire supé- 
rieure dont Vorifiee est normal, la bronche-soucke droite, — a peu 


Fic. 3. — Radiographie faite aprés Vapplication locale de radium. L’opa- 
cité lobaire moyenne persiste, Iégérement estompée. Au lobe supérieur 
se voient les traces du lipiodol injecté 18 jours auparavant. On peut 
peut-ctre distinguer Vaiguille de radium en place, & moiti¢ cachée par 
Vombre cardiaque. 


prés dépourvue de mucosités, d’ailleurs, —— est généralement reétrecie. 
La lumiére en est excentrée vers le médiastin. La muqueuse est rouge, 
congestionnée parmi les replis quelle forme, on peut aperceyoir 
lorigine de la bronche secondaire moyenne, englobée dans une sorte 
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de tumeur endo-bronchique assez molle d’ailleurs et recouverte d'une 
muqueuse normale, de coloration rouge vif, mais ne saignant pas, 
Fait essentiel, la bronche-souche, en ce point avoisinant Vorigine de 
la bronche lobaire moyenne ot arrive le bronchoscope, est immobile 
malgré les mouvements respiratoires, comme fixée, au point que le 
diagnostic d’épithélioma primitif de la bronche nous semble évident 
et que nous ne pratiquons pas de prélévement de cette tumeur, de 
crainte de provoquer une petite hémorragie locale qui aurait géné 
Vapplication de radium que nous voulions faire. 

Une aiguille radifére, longue, de 2 mmgr., est plantée dans la tu- 
meur endo-bronchique, tangentiellement a Vorifice de la bronche 
secondaire moyenne; le fil de retenue est fixé au pilier amygdalo-glosse 
par un point de suture. Des difficultes techniques assez compréhen- 
sibles, ne permettent malheureusement d’appliquer dans cette tu- 
meur qu’une seule aiguille radifére, en raison de la difliculté des mani- 
pulations et de ’hémorragie rapidement aveuglante, survenue dans la 
bronche dés la transfixion de la muqueuse. 

Une radiographie, faite le lendemain de la trachéo-bronchoscopie, 
permet de vérifier la bonne mise en place et Pimmobilisation de Vai- 
guille de radium (fig. 3). 

Nous comptions prolonger lapplication de celle-ci pendant 5 a 
6 jours au moins pour pallier un peu 4 Vinsuffisance de la dose 
appliquée pour une tumeur, dont nous avions pu évaluer approxima- 
tivement le volume intra-bronchique & 2 ou 3 cc. Mais, malgré la 
meédication calmante instituée et les recommandations faites au ma- 
lade, une violente quinte de toux provoque Vexpulsion de Vaiguille 
de radium et du fil de retenue, le 6 juillet, 48 heures aprés la mise en 
place. 

Bien que tous les procédés d’exploration bronchique mis en ceu- 
vre aient été parfaitement supportés, quwils n’aient entrainé nulle 
réaction fébrile, nous n’osons proposer immeédiatement au malade 
une nouvelle application de radium intra-bronchique, nous rendant 
compte des difficultés techniques de celle-ci, — faute dune instrumen- 
tation qui serait 4 créer, — et, pour tout dire, n’ayant guére qu’une 
confiance modérée dans Veffet quelle pourrait avoir sur l’évolution 
de cet épithélioma bronchique, pour nous évident et dun volume 
certainement plus important que Pendoscopie ne permet de le sup- 
poser. 

Notre malade quitte VPhopital et nous décidons de le soumettre a 
une surveillance suivie. 


Depuis le 8 juillet 1933 nous avons réguliérement observé notre maia- 
de. Il est revenu nous voir tous les quinze jours pendant les trois pre- 
miers mois, tous les mois, de septembre a fin 1933, et tous les trois 
mois en 1934. 

Or, dés le mois d’aott 1933, tous les troubles fonctionnels, tous 
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les signes d’auscultation que nous avions notés en juin ont compleé- 
tement disparu. F... dit se trouver en trés bon état général. Il a repris 
1.800 gr. de poids en moins dun mois. Le cliché radiographique ne 
montre qu’une trés légére opacité diffuse du tiers moyen de Vhémi- 


“ 


Fig. 4. — Nouvelle exploration lipiodolée. Perméabilité parfaite 
des bronches lobaires inférieure et moyenne. 


thorax et qu’un léger élargissement du hile droit, surtout de la partie 
supérieure de celui-ci. Notre patient reprend ses occupations profes- 
sionnelles normales. 

Depuis plus de dix-huit mois, nous n’avons pu que constater chez 
lui, grace aux nombreux examens cliniques et radiologiques que nous 
avons réguliérement pratiqués, la persistance de cet excellent état 
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local et général, malgré la survenue intermittente de douleurs thora- 
ciques droites légéres. En mai 1934, nous avons demandé a notre 
malade de se soumettre & une exploration trachéo-bronchique lipio- 
dolée de controle. Celle-ci, pratiquée a l'Institut du Cancer le 25 mai, 


avec la méme technique qu’en juin 1933, montre (fig. 4) une perméa- 


Fig. 5, Radiographie récente. Image thoracique subnormale. Persistance 
@une trés légére opacité lobaire moyenne avec persistance de traces de 
lipiodol, 


bilité & peu prés parfaite de la bronche lobaire inférieure et plus 
frappante encore de la bronche lobaire moyenne. 

En présence de ces résultats, nous avons jugé inutile de demander 
une nouvelle bronchoscopie directe. 

Nous avons revu M. F... pour la derniére fois il y a un mois. Le 


cliché (fig. 5) montre un nettoyage radiologique 4 peu prés complet, 
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n’était la persistance dune partie du lipiodol injecté en mai dernier, 
persistance dont nous avons, avec M. F. Bezangon, exposé ailleurs 
les raisons histo-physiologiques que nous croyons avoir précisées (1). 
L’examen clinique complet ne révéle plus, chez notre malade, aucun 
signe pathologique. 


En résumé, chez un homme de 48 ans, sans passé pathologique, 
des phénoménes d’atélectasie pulmonaire d’apparition assez pro- 
gressive sont venus révéler cliniquement une sténose bronchique. 
L’exploration lipiodolée, confirmant Texistence de la sténose, a 
montré que celle-ci oblitérait incomplétement la bronche lobaire 
inférieure droite, et complétement la bronche lobaire moyenne 
correspondante, La trachéo-bronchoscopie révélant un des aspects 
earactéristiques du cancer endo-bronchique, lapplication d’une 
dose minime de radium a été faite in situ par voie endoscopique, 
sans controle histologique préalable. Depuis cette application, les 
phénoménes de sténose bronchique et latélectasie pulmonaire 
consécutive ont disparu. La guérison se maintient depuis prés de 
deux ans. 

L’intérét majeur de cette observation (a coté des multiples 
enseignements, non exposés ici, qu’en comporte étude) réside 
dans le diagnostic de la cause de la sténose bronchique observée 
chez notre malade. En Pabsence de controle histologique, nous ne 
pouvons malheureusement formuler que des hypothéses qu'il 
nous semble cependant intéressant de discuter. 

Il est tout @abord un diagnostic que nous sommes maintenant 
obligés de rejeter formellement, quels qu’aient pu étre l’évolu- 
tion clinique des accidents observés et les aspects révélés par les 
bronchoscopies radiologique et directe : c’est celui d’épithélioma 
bronchique. Bien que notre expérience sur les effets de la radium- 
puncture des cancers endo-bronchiques soit nulle en France, 
quelle ne soit pas bien grande non plus dans les rares pays ott 
cette méthode a pu, a notre connaissance, étre mise en ceuvre, il 
nous semblerait hors de bon sens, dans Vétat actuel de nos 
connaissances, d’admettre que la trés faible dose de radiations 
(0,32 med au total) appliquées in situ chez notre malade ait pu 
faire régresser un ¢pithélioma bronchique, et cela de maniére 
quasi-définitive. 


(1) Bezangon (F.), DELARUE (J.) et VaLer-BeLLor (M.). — « Le sort du 
lipicodol dans le parenchyme pulmonaire chez Phomme. » (Ann. d’Anat. 
pathol, n° 3; mars 1935), 
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Le diagnostic de cancer bronchique abandonné en raison de 
Pexcellent état dans lequel se trouve notre malade aprés deux 
ans, nous en sommes réduits a chercher dans des Iésions plus 
rares la cause des accidents qu’il a présentés. 

L’hypothése dune obstruction bronchique par corps étranger 
ne peut étre retenue pour les deux raisons essentielles qu’il n’en 
a point été trouvé, lors de la trachéo-bronchoscopie que nous 
avons pratiquée, et qu’il n’est guére possible d’admettre que les 
accidents observés (d’ailleurs progressivement, et non brusque- 
ment survenus) eussent pu rapidement disparaitre sans extrac- 
tion du corps étranger causal. 

Nous ne pouvons non plus admettre que la sténose survenue 
chez notre malade ait été provoquée par une de ces tumeurs 
bénignes intrabronchiques qui ont parfois été notées a Pautopsie 
de certains malades, comme dans Vobservation de Caussade, 
Surmont et Lacapére, et que la longue pratique de certains spé- 
cialistes a montrées non exceptionnelles [H. Patterson, Myerson, 
Ch. et Ch.-L. Jackson (1)|. L’aspect endoseopique n’était, dans 
notre cas, ni celui dun fibrome, ni celui Gun enchondrome, ni 
celui d’un polype des bronches ; et cela serait-il que Vapplication 
locale de radium n’aurait pu suffire a les faire disparaitre. 

L’hypothése de lésions syphilitiques ou tuberculeuses de la 
bronche droite ne nous semble pas davantage devoir étre retenue 
ici. Notre malade est cliniquement et sérologiquement indemne 
de syphilis ; il n’en connait nul antécédent personnel ou familial, 
pas plus qu'il ne présente d’antécédents ni de signes actuels, 
pulmonaires ou autres, de tuberculose. D’ailleurs, si lon se rap- 
porte aux écrils de ceux qui ont observé ces trés rares affections 
bronchiques (Myerson ; A. Bloch, Aubry et Soulas ; Ch. Jack- 
son), aspect endoscopique qu’elles présentent n’a rien de sem- 
blable & celui que nous avons observé dans notre cas ; il en existe 
plusieurs localisations trachéo-bronchiques ; les arguments thé- 
rapeutiques et évolutifs qui manquent complétement ici en sont 
la base essentielle de diagnostic. 

Obligés d’éliminer, plus aisément encore, toute hypothése de 
compression bronchique, @origine ganglionnaire, vasculaire ou 
autre, nous en sommes, en définitive, réduits 4 supposer que les 
lésions bronchiques sténosantes observées ici sont des lésions 
inflammatoires banales subaigués localisées, de cause et d’étio- 


(1) Cuevatier Jackson et CHevaALien Lawrence Jackson. — « Tumeurs 
bénignes de la trachée et des bronches... » (AMA. ; 99; n° 21, pp. 1747- 
1932). 
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logie absolument indéterminées. Faute d’autre diagnostic plus 
salisfaisant, est & cette conclusion que nous sommes obligés de 
nous arréter. 
Quelque incerlaine que soit une telle conclusion, nous tirerons 
cependant de étude de cette observation, de Verreur de diag- 
nostic et de pronostic dont elle est la relation, un enseignement 
pratique qui peut n’étre pas négligeable. A Porigine de sténoses 
bronchiques de cause « endogéne », réalisant au bronchoscope 
un aspect typique dépithélioma avee « perte des mouvements 
physiologiques de la bronche » (A. Bloch et Soulas) peuvent 
intervenir des lésions inflammatoires spontanément régressives 
et curables. Dahs tous les cas observés par endoscopie, une 
hiopsie des lésions s’impose. Le résultat de Pexamen histologique, 
apres un prélévement correctement fait, permettra seul d’éviler 
des erreurs que notre cas montre possibles. 


(Travail de Ulnstitut du Cancer, Directeur: Professeur G. Roussy). 


Discussion 


Ch. OBERLING. — I] est bien regrettable que dans ce cas on 
mail pas pu pratiquer ’examen histologique du tissu  néoplasi- 
que, car il est bien possible qu’il se soit agi dune de ces tumeurs 
bourgeonnantes intra-bronchiques dont l'étude a été faite au 
cours de ces derniéres années aux Etats-Unis (voir article de Reis- 
ner, Arch. of Surgery, t. 16, juin 1928). Ce sont des néoplasmes 
dune nature trés particuliére, végétant Vintérieur d'une grosse 
bronche et déterminant des hémoptysies et des symtémes d’obs- 
truction bronchique. L’image histologique est celle @un épitheé- 
lioma alvéolaire avee quelques aspects glanduliformes rappelant 
dans son ensemble certaines tumeurs argentaffines de l’appen- 
dice ; les cellules ne sont cependant pas argentaflines. Or, ces 
tumeurs ont une évolution trés lente et disparaissent souvent 
apres un traitement par des agents physiques divers (cautérisa- 
lion, électro-coagulation, ete...). Dans certains cas, il y a eu réci- 
dives répétées et une durée globale qui s’est étagée sur de nom- 
breuses années (20 & 30 ans). Parfois, enfin, ces tumeurs peu- 
vent devenir nettement envahissantes et prendre les caractéres 
dun cancer pulmonaire ordinaire. 
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Apparition et transmission. — Depuis plus de 20 ans nous 
avons ¢té amenés a entretenir au laboratoire des ¢levages plus 
ou moins nombreux de tritons, et particuli¢rement de Triton 
alpestris (Laur.). Cette espéce est, en effet, celle qui s’éléve le 
mieux en captivité étroite, et la seule sur laquelle nous avons pu 
obtenir des générations successives d’animaux depuis Voeuf. Ces 
animaux observés soigneusement plusieurs fois par an pour 
étude de la sexualité nm’avaient jamais présenté de tumeurs. 
D’autre part, en 1924, avee I. Vasiliu, nous nous étions efforcés 
Wobtenir, chez T. cristatus, des tumeurs du goudron. Des séries 
@animaux ont été longuement badigeonnés et ont présenté des 
ulcérations et de la cachexie, mais rien qui ressemblat 4 des 
tumeurs. 

Or, en mai 1931, dans un méme bocal contenant 5 tritons alpes- 
tris, trois animaux présentérent simultanément de petites tumeurs 
cutanées bourgeonnantes sur la queue et le flane (1). 

Une queue fut amputée, et nous constatames qu’il s’agissait 
@un épithélioma typique ayant envahi les muscles jusqu’au 
voisinage de la colonne vertébrale. Les autres tumeurs, biopsiées, 
se montrérent du méme type. 


(1) Nous avons signalé, (Ch. Champy, quelques faits favorables a Vidce 
dun virus cancéreux dans quelques cancers animaux, cancers des gallina- 
cés, cancers des tritons. Bul. Acad. de Méd., 1932, t. CVIII, p. 1631), ces 
tumeurs de Triton alpestris. 

Il y a un cas de tumeur de triton cristatus dans la littérature (Murray, 
Cane. Research, Fund, 1908), qui parait dun type analogue au notre. Les 
tumeurs cutanées de grenouille de Pirtor et : Arch. internat, de 
méd. expér., 1934, pavaissent aussi s’en rapprocher, 
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La coincidence de trois tumeurs dans le méme récipient évo- 
quait Pidée dune endémie et se reliait aux faits bien connus dans 
les élevages de souris et & ceux que Pun de nous a signalés, avec 
divers collaborateurs, dans un é¢levage de poules. 

Nous plagames done, dans leau du bocal, a la place des cing 


Fic. 1. — 1: Triton porteur de trois tumeurs ; 
II: triton 4 tumeur sous-maxillgire (un peu grossi). 


animaux signalés, huit tritons d’espéces 
diverses que nous laissAmes pendant un 
mois, puis que nous remplacames par d’au- 
tres, et ainsi de suite. 

Les animaux cancéreux furent placés, 
d’autre part, dans un autre bocal au contact, 
@animaux neufs. 

Sur 8 tritons (dont 4 alpestris, 2 crista- 
tus, 2 palmatus), trois du premier lot placé 
dans le bocal contaminé présentérent des 
tumeurs aprés un an et demi ou deux ans. Deux furent consta- 
lées par biopsies, le troisiéme triton mourut avant qu’on ne put 
le faire. Tous appartenaient a l'espéce T. alpestris. 

De plus, en 1931 et 1932, nous greffames des tritons avee des 
pelits fragments de tumeurs : greffe faite sous la peau du flane 
gauche, 

Plusieurs des animaux atteints furent: perdus parce qu’ils 
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moururent pendant les vacances. La période de chaleur est 
fatale aux tritons, et si on ne s’apercoit pas immédiatement de 
leur mort, ils se corrompent trés vite. D’autre part, une tumeur 
de la queue (primitive) et une tumeur du_ flane (secondaire), 
enlevées radicalement, ne récidivérent pas. 

D’autres, non complétement enlevées, récidiverent et donnérent 
lieu & des métastases sur la peau a distance. Les animaux morts 
n’ont pas présenté de métastases dans les organes profonds. 


Fic. 2. — Peau de larve de triten 5 jours aprés thyroidisation. 
Formation Wune ¢bauche de glande envore intra-épithéliale (min. 1/12). 


Les animaux placés le deuxiéme mois et les mois suivants dans 
le bocal suspect n’ont pas présenté de tumeurs. 

En 1934, le dernier triton contaminé mourut et nous 
croyions avoir perdu la souche ; mais en janvier 1935, un triton 
greffé en 1932 présenta une tumeur, loin du point de greffe: 
greffé sur le flane, il présenta une tumeur sous le maxillaire. Elle 
fut extirpée incomplétement et récidiva rapidement, 

En février 1935, un triton inoculé en 1932 présenta une tumeur 
au voisinage du point @inoculation. Enfin, en mars, nous retrou- 
vames une petite tumeur sur un triton appartenant a un_ lot 
ancien datant de 1931, et qui comprenait des animaux considérés 
comme mal inoculés, et @autres qui avaient été mis en contact 
avec des animaux cancéreux : lots qui avaient été mélangés a 
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loceasion dun déménagement parce que nous manquions de 


place. 
Aucun des tritons d’autres espéces que T. alpestris n’a jus- 


Fic. 38. — Tumeur aprés greffe.»Tumeur sous-maxillaire comprenant une 
partie superficielle de type cavitaire et une partie profonde de type 
compact (grossissement moyen), 


quwici présenté de cancer, bien que de nombreux T. cristatus, 
T. palmatus aient été greffés ou mis dans le, bocal suspect (1). 


(1) Tl est fort difficile de préciser ce qwil a pu y avoir de spécial dans 
le boeal cancérigéne. Nos tritons sont ordinairement tenus dans un seau de 
verre de 4 4 6 litres, couvert de grillage fin avee de Peau jusqu’’ une hau- 
teur de 7 a 8 centimétres et une grosse brique perforée qui émerge large- 
ment, simpregne @humidité et offre des refuges obscurs et humides que 
les tritons aiment beaucoup. L’eau de ces bocaux est parfois assez sale. Le 
bocal cancérigéne ne différait apparemment en rien des autres ; mais il est 
trés possible qwune condition spéciale ait été introduite avec la nourriture 
consistant en lombries et vers de vases dont Vorigine est fort variable. 

Tous ces bocaux renferment une flore d’infusoires et de protistes variés, 
peu Walgues vertcs et le bocal & cancer ne nous a rien montré de spécial, 
mais nous n’avons pas entrepris de cataloguer toute la faune de ce bocal 
comparativement aux autres, 
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Ces faits sont favorables 4 Vidée d'un virus qui se transmet- 
trait dans des conditions de milieu spéciales, conditions qui se 


Fic. 4. — I: peau épaissie au voisinage de la tumeur ; les cellules basilai- 
res deviennent hautes ; II: formation dune ébauche glandulaire intra- 


épidermique ; IIL: formation de deux é¢bauches secondaires dans la paroi 
W@une cavité épithéliomateuse (grossissement moyen). 


sont trouvées réalisées, un mois durant, dans le bocal supect, et 
qui ont diparu ensuite. Les greffes ne semblent jamais avoir pris 
en tant que greffes, mais avoir été occasion d infestations. En 
effet, toujours la plaie s’est bien cicatrisce et il Mest resté aucun 
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nodule sous-cutané. Sauf dans un cas, les tumeurs sont apparues 
trés loin du point greffé et trois fois en des points multiples. 

Les tumeurs n’ont donné lieu a aucune culture sur les milieux 
bactériologiques usuels. 

La lenteur du développement des tumeurs n’est pas faite pour 
étonner ceux qui sont habitués a la lenteur d’évolution de tous 
les phénoménes cellulaires chez le triton. Ch. Champy a signalé, 
par exemple, que chez le triton, les cultures de tissus évoluent 
84 10 fois moins vite que chez les Oiseaux ou les Mammiféres. 


Etude histologique de la tumeur. —- Toutes les tumeurs sont 
du méme type histologique avec de légéres variantes. 

Il s’agit d’un épithélioma parfois cavitaire, parfois en travées 
pleines, d’origine épidermique ressemblant aux épithéliomas 
cutanés, avec des particularités qui dépendent de celles de la peau 
du triton. 

Origine. — Il ne nous parait pas douteux que l’épithélioma ait 
pris naissance dans la peau elle-méme. 

La peau du triton est un épithélium a 3 ou 4 couches dont la 
structure varie de la larve a l’adulte. Chez la larve, on trouve de 
nombreuses cellules & mucus d’un type trés semblable a celui 
qui s’observe dans la peau des Poissons et la couche superficielle 
est pourvue d’une bordure en brosse mucoide comme celle de la 
peau de lamproie. Les cellules restantes comprimées entre les 
cellules & mucus occupent assez peu de place. 

Chez l’adulte, la peau forme a la surface une couche aplatie et 
légerement kératinisée, en tous cas durcie, qui présente ca et la 
des papilles formées de trois au quatre cellules empilées. Les cou- 
ches sous-jacentes, polyédriques, sont réunies par des ponts 
intercellulaires. Les cellules présentent des épidermofibrilles tra- 
versant lexoplasme et un endoplasme granuleux. Les cellules 
basales ont une direction plutot verticale. 

Le derme est planiforme, régulier et dense. Les glandes cuta- 
nées sont abondantes chez l’adulte, et manquent chez la jeune 
larve. Elles se développent surtout au moment de la métamor- 
phose. L’un de nous a montré que par thyroidisation des larves 
on obtient une transformation de la peau embryonnaire en peau 
adulte en méme temps qu’il se forme rapidement des ébauches 
de glandes. 

Les glandes & venin sont de deux types : toutes acineuses sim- 
ples avee cellules 4 mucus ; celles du dos seulement renferment 
des grains de vénogéne. 


Bett. vv Cancer 1983, — T. 24. 15. 


4 
se 
“4 
; 
a 
| 
2 


Fic. 5. — I: ensemble de la partie superficielle d’une tumeur ; formation 
@Vébauches glandulaires en surface. Au-dessous, épithélioma compact ; 
If: glande imparfaite, mais encore reconnaissable, formée Aa la surface 
de la tumeur, Il n’y a presque pas de 


grains secrétoires, mais les cellules 
myo-cpithéliales sont reconnaissables, 
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Fic. 6, — Détail de divers types de lobes épithéliomateux a des gressisse- % 
ments divers ; I: type compact, fort grossissemeni ; Il: type compact 
avee une cavité étroite ; Ill: type demi-compact ; IV: type cavitaire, 
faible grossissement, 


Les ébauches de ces glandes, lorsqu’elles se forment chez la 
larve thyroidisée, affectent la forme de bourgeons en bulbes, les 
cellules convergeant par leur pointe et devenant cylindroides ; 
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le bulbe pénétre dans le derme et se creuse ensuite. Les cellules 
différencient des grains de mucus et de vénogéne peu nombreux 
chez la larve, trés abondants chez l’adulte (1). 

I] importait de rappeler ici sommairement ces faits de dévelop- 
pement normal qui mériteraient une étude cytologique plus lon- 
gue, parce que le cancer apparait au début comme une formation 
d’ébauches glandulaires (2). 

Sur les bords des tumeurs on trouve presque toujours des 
régions cutanées ot l’épiderme est épaissi et ott il reforme dans 
son épaisseur des gemmes ou bourgeons tout a fait semblables a 
des ébauches glandulaires de larve. 

Dans les parties voisines de la peau saine ott le processus est 
le moins marqué, on voit méme ces é¢bauches évoluer en de 
véritables glandes bien reconnaissables, mais imparfaites. Leurs 
cellules rangées réguli¢rement renferment, dans leur partie api- 
sale, quelques grains de vénogéne ou de mucus, mais elles res- 
tent petites. Ce processus est d’autant plus remarquable qu’il ne 
‘se forme pas de nouvelles glandes chez l’adulte en dehors des cas 
de régénération. 

Si on s’avance vers la tumeur, on voit se former, encore et bien 
plus activement, des gemmes du type : ébauche glandulaire qui 
pénétrent dans le derme, se creusent d’une lumiére, mais qui, 
au lieu de se différencier, restent formées de cellules cylindroides, 
et forment, dans leur paroi, plus ou moins activement, des ébau- 
ches secondaires. Certaines tumeurs ne dépassent guére cet état 
et se montrent, sous cette forme, parfaitement envahissantes en 
profondeur. Dans d’autres, le bourgeonnement cavitaire vers le 
tissu conjonctif s’accompagne d’un bourgeonnement interne qui 
arrive a oblitérer la lumiére. Ainsi sont constituées des travées 
épithéliales & peu prés pleines. Mais, en les étudiant avee soin, on 
y retrouve toujours de petites cavités autour desquelles les cellu- 
les sont orientées, souvenirs de la forme cylindrique primitive. 
Les dispositifs extrémes : trés cavitaire et presque plein, ne diffe- 
rent pas plus l’un de l'autre que les diverses formes d’un adéno- 
carcinome du sein qu’on peut trouver sur une méme préparation. 
Notre tumeur parait bien étre 4 un adéno-carcinome du sein ce 
que les glandes 4 venin normales sont a la glande mammaire. 

Les formes plus denses semblent plus actives et récidivent 
plus vite aprés extirpation incomplete. 


(1) Sexualité et hormones, Doin, 1924. 
(2) Nous nous réservons de faire plus tard cette étude avee détail. 
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Dans ces tumeurs, on saisit aisément la rupture du derme et 
venvahissement profond qui, comme dans les cancers humains, 
se fait avec prédilection par les voies de moindre résistance, 
notamment par les glandes normales envahies par la tumeur, 
mais non transformées. 


Fic. 7. — Tumeur primitive de la queue, de forme compacte, 
avee un ou deux lobes cavitaires : ¢; rachis (faible grossissement)s 


Réaction conjonctive. — Le tissu conjonctif présente une r sac- 
tion qui se manifeste par une multiplication mitotique et une 
augmentation conséculive due nombre des cellules autour des 
lobes cancéreux ; celte réaction est parfois assez intense pour 
mériter le nom de réaction sarcoide. Le tissu conjonctif jeune 
ainsi formé est pauvre en fibrilles. 
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Il y a des vaisseaux néoformés autour des lobes cancéreux ; 
on trouve des mitoses dans lendothélium vasculaire. Il y a aussi 
diapédése, assez peu marquée en général. 

Le tissu pigmentaire ne participe pas a la formation de la 
tumeur, Dans lépithélium normal, les cellules pigmentaires qui 
insinuent leurs prolongements entre les cellules épidermiques 
respectent en effet les ¢bauches de glandes et leur restent exté- 
rieures. Le méme phénoméne s’observe dans la tumeur ; le pig- 
ment est toujours dans le conjonctif. Les chromatophores n’y 
augmentent guére et lorsque la tumeur est un peu développée, 
elle apparait claire et rosatre sur la peau foncée du triton. 

Les tritons atteints de grosses tumeurs nous ont paru plusieurs 
fois se décolorer dans leur ensemble et devenir jaunatres. 

Malgré les soins exceptionnels qu’on apporte a les nourrir, 
ils restent trés maigres. 

Cytologie. — Les éléments trés grands du triton sont d’autant 
plus favorables a une étude cytologique que cet animal sert cou- 
ramment d’objet-type. 

Les cellules cancéreuses sont des éléments de type cylindroide 
a’ noyaux situés 4 des hauteurs diverses. Leur_ partie apicale, 
bordée vers la cavité @une cuticule trés fine avec kittleistein nets 
est claire, présentant une réaction mucoide. Le cytoplasme est 
de structure plutot filamenteuse. Le centrosome peut étre sus- 
nucléaire ; parfois, il est’ sous-nucléaire et cela avec une fré- 
quence qui nous a paru assez remarquable. 

Toutes les cellules ne sont pas exactement semblables. II en est 
de plus claires, a cytoplasme plus abondant, qui forment les 
gemmes glandulipares, et d’autres ¢troites, tres allongées, a 
noyau comprimé, qui limitent ces gemmes. Quelques cellules 
ovoides, centrosome entouré de granulations, se rencontrent 
aussi bien dans le tissu conjonctif que dans l’épithélium et sem- 
blent étre des éléments migrateurs. . 

Le cytoplasme renferme un chondriome filamenteux  dispos¢ 
verticalement, et de trés fins grains mucoides dans la partie api- 
‘ale notamment. On y voit autour du centrosome des batonnets 
plus épais et plus confus que les chondriocontes ; ils représentent 
évidemment le réseau de Golgi. Des gouttelettes adipeuses sont 
fréquentes a la base des cellules. 

Le centrosome présente un diplosome trés_ fin, semblable a 
celui des cellules normales du triton. Les noyaux ovoides mon- 
trent des figures de mitoses fréquentes. Elles sont normales dans 
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tous leurs détails. La formation des chromosomes, leur division 
longitudinale métaphasique peuvent étre suivies aussi exacte- 
ment que dans les cellules normales. Le fuseau est normal. Mal- 
gré nos recherches, nous n’avons pu trouver une seule mitose 
pluripolaire. Le nombre des chromosomes est le méme que chez 
T. alpestris sain. Leur forme est aussi semblable 4 la forme nor- 
male. 

Les mitoses conjonctives ne présentent non plus aucune irré- 


Fic. 8. — Mitoses dans les cellules épithéliomateuses et dans le tissu 
conjonetif. I: métaphase ; Il: anaphase dans l’épithélioma ; II: mitose 
conjonetive au yoisinage du cancer. 


gularité. La seule anomalie est que les mitoses épith¢liales ont 
une tendance A étre basales alors que le plus souvent, dans un 
épithélium aussi comprimé que celui-ci, les mitoses tendent a 
étre superficielles. 

~ La structure spéciale des éléments et la présence de fins grains 
de mucus (trés différents des gros grains de glandes cutanées) 
dans leur partie apicale, apparait dés la formation dans l’épais- 
seur méme de l’épithélium de bouquets cellulaires représentant 
des ébauches glandulaires. Les cellules polyédriques et basales 
de épithélium avaient une tout autre structure avee leurs épi- 
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dermo-fibrilles, leur noyau clair, un chondrome en batonnets 


Fic. 9. — Cytologie des cellules cancéreuses. I: anaphase trés grossie ; 
I]: métaphase en vue polaire, division longitudinale des chondriomes ; 
I11: cellules de Vépithélioma avec fins grains de mucus superficiels et 
centrosomes colorés ; IV: chondriome des mémes cellules (fil de Champy, 
color. selon Marquez). 


plus courts, périnucléaires et un centrosome entouré d’assez 
grosses granulations. 
Le chondriome filamenteux apparait quand les cellules  s’al- 
longent et se groupent ; les grains de mucus fins naissent un 
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peu plus tard. Dans les ébauches qui évoluent en glandes impar- 
faites, mais reconnaissables, les caractéres spéciaux de cellules 
glandulaires apparaissent seulement quand larchitecture de 
acinus est déja terminée. Au contraire, quand lébauche glan- 
dulaire forme constamment de nouvelles cavités, les cellules ne 
vont pas plus loin que la formation des grains muqueux apicaux 
trés fins. Cette évolution est toujours plus accentuée dans les 
lobes épithéliomateux cavitaires. Elle tend 4 disparaitre dans les 
lobes pleins ot l’on retrouve cependant, avec la coloration de 
Prenant, quelques grains mucoides peu nombreux. 


Envahissement. — L’épithélioma rompt le derme, pénétre dans 
les glandes normales et entre elles et dans le muscle. La tumeur 
apparue sous le maxillaire avait dépassé le plancher musculaire 
de la bouche ; celle développée sur la queue avait atteint le voi- 
sinage du rachis. Au contact des lobes tumoraux, le muscle pré- 
sente des phénoménes de sarcolyse. Les fibres striées, d’abord 
atrophiées, se fragmentent en sarcolytes dans lesquels nous avons 
trouvé une fois une mitose. Il devient bientot difficile de distin- 
guer ces éléments des cellules conjonctives gonflées. 

La réaction conjonctive accompagne les lobes cancéreux et 
les suit comme leur ombre. C’est toujours au voisinage des lobes 
épithéliaux que les mitoses apparaissent. Elles donnent lieu a 
des éléments fusiformes dont certains présentent une assez nette 
fibrillation et une direction générale tangentielle, de sorte qu’il 
nous a paru vraisemblable qu’il s’agisse la d’une sorte de diffé- 
renciation imparfaite de cellules myo-épithéliales. En effet, les 
glandes cutanées des Batraciens sont toujours entourées de cel- 
lules myoépithéliales. Les masse de cellules ainsi formées sont 
parfois importantes. 

La réaction leucocytaire est assez discréte. On trouve des leu- 
cocytes de toutes les sortes représentées dans le sang du triton, 
aussi bien polynucléaires que mononucléaires. On les trouve 
dans le tissu conjonctif, entre les cellules épithéliales cancéreu- 
ses et jusque dans la cavité des lobes. Parmi eux, on rencontre 
des éléments mononucléés 4 contour net, a centrosome bien 
visible entouré de fines granulations qui nous ont paru étre aux 
mononucléaires des tritons ce que les mastzellen sont aux mono- 
nucleaires des Vertébrés supérieurs. 

La peau est toujours en voie de cancérisation, au moins en un 
point au-dessus du cancer constitué ; elle lest parfois, surtout 
dans les tumeurs initiales, sur une étendue assez large. Les gros- 
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ses tumeurs s’introduisent latéralement sous une peau saine et 
la soulévent en envahissant les glandes en dessous d’elle. 

Nous n’avons pas trouvé de métastases hépatiques ou abdo- 
minales, mais les autopsies des animaux les plus profondément 
cancérisés ont été faites dans de trés mauvaises conditions (ani- 
maux ayant séjourné morts dans Peau de 12 a 24 heures (en 
aout !) et fixés ainsi dans le formol). 


Résumé et conclusion. — En somme, il s’agit d’un épithélioma 
véritable, dérivé d’ébauches de glandes cutanées reformées par 
Pépithélium, et non des glandes cutanées constituées de l’adulte. 
Le processus tumoral n’est caractérisé par aucune altération cyto- 
logique typique, mais par le fait que les cellules se multiplient 
avec une extréme activité sous une forme ot leur différenciation 
est & peine indiquée. Le processus néoplasique est surtout carac- 
térisé par le fait que des ébauches de type embryonnaire dont la 
reformation est anormale chez l’adulte, continuent & former des 
ébauches secondaires sans se différencier. A la fin, les éléments 
tendent & se stratifier. 

La tumeur est transmissible et parait due 4 un virus indeéter- 
miné dont inoculation ne se fait spontanément que dans des 
conditions spéciales, difficiles & préciser. Les  greffes n’ont 
pas paru réussir, mais seulement constituer un moyen de trans- 
mettre le virus, moyen assez inconstant d’ailleurs. 

La tumeur ne parait pas transmissible aux espéces autres que 
T. alpestris, notamment au T. cristatus, qui, cependant, donne 
des hybrides par croisement avec l’espéce sensible (1). Cette spé- 
cificité étroite est d’accord avee ce qu’on connait des autres 
cancers. 


Laboratoire dad’ histologie. Faculté de Médecine. 


(1) Nous avons observé deux de ces hybrides au laboratoire. 


Le Gérant :; J. CAROUJAT. 
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